\\ \\K“\x\ S5 S
\ \*“iis\{

Szczepionka PCV20 (Apexxnar®) w profilaktyce

zakazen ineumokokowych u dorostych

Analiza problemu decyzyjnego

Warszawa, 2022

healthquest.pl



Autorzy

Whkiad pracy

opis problemu zdrowotnego, interwencji i komparatorow; przeglad
wytycznych klinicznych i rekomendacji wybranych agencji HTA; analiza potencjalnych technologii
opcjonalnych i wybor kemparatorow; uzasadnienie grupy limitowej; wybdr parametréow do oceny
efektywnosci klinicznej technologii medycznych

_opis problemu zdrowotnego, przeglad wytycznych klinicznych; analiza
potencjalnych technologii opcjonalnych i wybor komparatorow; kontrola wszystkich etapow
I - -\iz2 problemu decyzyinego, kontrola wszystkich etapow

I o trola wszystkich etapow

Konflikt interesow

Opracowanie wykonane na zlecenie i finansowane przez firme Pfizer Polska. Autorzy nie zglaszaja
innego rodzaju konfliktu interesow.

Dane kontaktowe
HealthQuest Sp. z 0.0.
ul. Mickiewicza 63
01-625 Warszawa
tel. /fax +48 22 468 05 34
kontakt@healthquest.pl
http: / /www.healthquest.pl

Zamawiajacy
Pfizer Polska Sp. z 0.0.
ul. Zwirki i Wigury 16B
02-092 Warszawa



Apessnar® wprofilaktyce zakazer pneumokekovch u dorostych [ NE N NI — == == problemu decyzvineso

Spis tresci

o L o <3 T T R 3
SRy O IR om0 W TR o A S R A R S e RS e 6
S O ST CTONNIE v vavvnrimvrmnisn s s v sis Ba w40 ey B A SN WK Ny BN 0000 8 B SO A RN W N o a MRS 9
B OBLENMBITEN oo aimrsssinra s msib ol o ot 2o g st s At - 4 B b T e b o 16
2 Problem ZdroWotny .....ccoeeiiiiiieiiiie e et e e s r e ann e e ean 17
2.1 Definicja problemu zdrowotnego .. ....ceuieiiiii it e 17
2.1.1  Etiologia i PAtogENeZa tuuuiiiiiiiciiiiiiii i it e e e r e s e e e 17

A e v T L R 18

2.1.3  Obraz kliniczny, przebieg naturalny, powiklania i rokowania .......cceeiiiiiiciniiiiiiiieniiiin. 18

2.1.341 Inwazyjna choroba pneumokokowa .....ccvivniiiiiriiieiiiininininiisnisriiiecrnn i e rannes 18
2.1.3.141 Zapalenie opon Mozgowo-rdzenioWych .....cicieieiiierismnniiiininnsisesiresnsassesaeans 18
2.1.31.2 Posocznica pneumokoKOWA ....uiereiriiieseiesinneneesrrninansennncnsnstosenarasserssnnannes 19

2.1.3.2 Zapalenie PlUCcociiiii s fedves D s v e dea s dre i e e e s e 19

2.1.3.3 Zapalenie Ucha SrOdKOWEEO +..uuuveuieririiuenurusreerinnireteesentssssasansnstessrssssssenssasss 20

2.1.3.4 LekoOpOrnoSE 5. PrIGLIMIONIGAE . euueuueieteiiisssninssesainssssnsnsssasasesansnssssnsssassssesassness 21

2.1.3.5 Czynniki ryzyka wystapienia zakazen S. pneumoniae w populacji dorostych................21
2.1.3.51 W ek 600 o v e s s e R A S A i R R e e 22
2.1.3.5.2 Choroby WspOis tNIEJACe . vuuuurneerereriinssurasrerrinnssretnesanssesnasansnssessrsssrssenssesss 23

2.1.3.6 Dystrybucja grup ryzyka zakazenia pneumokokami _ ssv2D
2.1.4 Epidemiologia i obcigzenie chorobg ... cceiviiisiirininirisiarsnraniiissnsnrnssssnsnsnrssssssnassrssssssnans 25

2.1.4.1 Dane europe]skie i SWIatoWE t.uuuuvrurerermnnsssissesrmnssirurnmsssnssssnannnsnrssssrsnssssssvenes 25
2.1.4.1.1 Dystrybucja serotypow S. pneumonige oraz czestosc wystepowania zakazen
PREUMOKOKOWYCH 4 vvsrininirsnsrisinsensmnssmminsnsivivssibonsnssasrmsnaserisssssisivsnessnnnsseanrsiisnssdiaees 25
2.1.4.1.2 Zapadalnosc na inwazyjna chorobe pneumokokoWa . .vueeseerrerarnsssrssssisnsmresnsrenes 29
2.1.4.1.3 Zapadalnosc na pneumokokowe zapalenie pluc....oviiiiisissiiinininnnieiessnassesaren 32

2.1.4.2 Epidemiologia zakazen pneumokokowych w Polsce ...viviiininnisininnsnsrsnssivimnassasneas 36

2.1.4.21 Zrodta danych epidemiologicznych o zakazeniach pneumokokowych w Polsce .........36
2.1.4.2.2 Zapadalnosc na zakazenia pneumokokowe w Polsce ..uiviviniinninniniracnivimnasiaeneas 40
2.1.4.2.3 Zgony z powodu zakazen pneumokokowych w Polsce ..uvvviiiiiinmnimnniencirssinassesaeen 4

2.1.4.2.4 Dystrybucja  serotypow  pneumokokowych odpowiedzialnych za zakazenia
pneumokokowe Polsce (dane KOROUM)..vviuiurnissrenninsnnsssnsnnnsnsssresnsassssssnnnssssnssusnssssssssnnes 42

2.1.4.2.5 Szczepy wielolekooporne (MDR): dystrybucja i pokrycie szczepionkowe ...ccvvvvuirnne 44

2.1.4.3 Pozaszpitalne zapalenia pluc W Polsce...cccerviiiiinniiniiinsnrinisinsasssnssnnnsssssanasnss 40
2.1.4.3.1 ERATYEIP 2ty i o i e WS 4 K a0 0 0 R W R R W R b R 46
2.1.4.3.2 R P e e e e e e e e e e e e e e 47
2.1.4.3.3 Badania epidemMiolOBICZNE 1ucuiveiiriineassinessiinnunsanosiinsnassaisnsnsnisrassunnssnsiasonasns 50

2.1.5 Aktualne postepowanie MEedYCZNE ...viverrrenrsrsrrnrrnsesssrsnransssnsnsnsansssssnsnsssssssnnnsrssssrsnnes 51



Apessnar® wprofilaktyce zakazer pneumokekovch u dorostych [ NE N NI — == == problemu decyzvineso

3

2.1.6 Zalecenia dotyczace profilaktyki zakazen S. pneumoniae u dorostych [ NGEGE - 5

2.1.6.1 Szczepionka 13-walnetna i 20-walentna .......oovviiniiiiiiiinini i e v r e ranaen e D2
2.1.6.2 Szczepionka 15-Walnetna ..o e e e e e ne e s nana 53
2.1.6.3 Szczepionka 23-Walentna ...oveniei i i e i e s e e 54

2.1.6.4 Zalecenia dotyczace profilaktyki zakazen S. pneumoniae u dorostych [ NG

55
2.1.6.4.1 Zalecenia Ministerstwa Zdrowia i Glownego Inspektoratu Sanitarnego w dobie pandemii
CovID-19 55
2.1.6.4.2 Polskie Towarzystwo Wakcynologii (PTWAKC)...uuiiiiiiiiiniiininiiiiiiinneniiiieinnana. 96
2.1.6.4.3 Wytyczne ACIP (Advisory Committee on Immunization Practices) .....ccceevveeinenne . 57
2.1.6.4.4 Wytyczne NACI (National Advisory Committee on Immunization) ........coecvevenien... .59
2.1.6.5 Zalecenia dotyczace profilaktyki zakazen S. pneumoniae u dorostych w grupach ryzyka .61
2.1.6.5.1 Polskie Towarzystwo Hematologéw i Transfuzjologow (PTHIiT) oraz Sekcja Zakazen
Polskiej Grupy ds. Leczenia Biataczek u Dorostych (PALG)...cvueiiiiniiiniiiiiiiiieiiniieeie e enaea 061
2.1.6.5.2 Polskie Towarzystwo Naukowe AIDS .......cciiiiiiiiiiiiiiiiiicnrnrarieincen s s nnsnnns B2
2.1.6.5.3 Polskie Towarzystwo Diabetologiczne ......cciviiiniiiiiiiiiiiiiiiiinii e ie e nanans 62
2.1.6.5.4 Wytyczne ESC (Eirropean Society of Cardiology)......cccevviaiiiiemninnieinnsrsernsinnens b2

2.1.6.5.5 Wytyczne ESC/ERS (European Society of Cardiology /ELiropean Respiratory Society) ..63

2.1.6.5.6 Wytyczne EULAR (European League Against Rhetmatism) ccovveeinieiinieninencnnnenns

2.1.6.5.7 Wytyczne ECIL (European Conference on Infections in Leukaemia)

2.1.6.5.8 Wytyczne NCCN (National Comprehensive Cancer Network)...vocevaveeieiireiiinreiiniens
2.1.6.5.9 Wytyczne AST (American Society of Transplantation) ........cooviviviiiiiieiinnsniinians
2.1.6.5.10  Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) ....cvvvviiveenninrannnnnn.

2.2 Wybor populaci doceloWe] ... ueieiiviiiitiieiiitieir it iie it e e e e e
Interwencja - szczepionka PCV20 (Apexxnar®) .......ccvviiiviiiiiiiiiiiiiiiiniiiisinniann
3.1 Charakterystyka interWenCi.. o eeareeiiantarieaar e iataeeeee s e anas e ennnneseaanas
3.1.1  Status rejestracyjny wnioskowane] interwencii.ccuiveveriiiinreiiiiiininieiisininsuriirecanassrsieranans
3.1.2 Dzialania NiePOZadane ..c.cviiireiiinieiiinrrinnneserasressnesorsnsasssrasnsarassssssanssssassannss
3.1.241 Podsumowanie profilu bezpieczenstwa StOSOWANIA c.uuvveieiirersieirimnerasnraiiriasnssnens
3.1.2.2 Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych ......coocvieiiiviiiiiviiininninniiiniasaes
3.1.3  Monitorowanie stosowania tachnologii ....ccccviiiriiiiiiiiiiiaiiiiiiniiieii i canaes

3.1.4 Kompetencje personelu......ooieiiinieiiiniiinneioiasreiiesinsniasssrasnsaransssssansssrasssnnes

3.2 Status refundacyjny w Polsce i innych krajach ......cocoiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiianne
3.2.1 Finansowanie szczepien przeciwko pneumokokom W POISCE .......icieveiuiiiininiiiiineneniiianenians
3.2.1.1 Powszechne szczepienie przeciw pneumokokom (PSO) ....veeeeriiiiinnrermnirinninerannnnnns
3.2.1.2 Projekt ,,5zczepienia dla chorych onkologicznie” ........coccueiiiiiiiiiiiiiiiiie i cneaes
3.2.2 Status refundacyjny szczepien przeciwko pneumokokom W EUrOPI€ ..vevuveieerinnnineensennnnnarans
3.2.3  Warunki refundacji szczepionki APeXXNar® ......cevveivieiiiereeinnsinesonssannrennseseanannns
3.2.4 Uzasadnienie grupy LimitoWe]....ceeiieiiniie e i s i sn s s e sannnns

3.2.5 Weczesniejsze oceny przez ADTMIT c.vvviieiiiietinerrareenimseresinnsrnesmnssannsannssssanannns



Apessnar® wprofilaktyce zakazer pneumokekovch u dorostych [ NE N NI — == == problemu decyzvineso

3.2.6 6 Przeglad rekomendacji refundacyjnych ....ccoiiiiiiiiiiiiiiiiaii i e ana 88

A ROMIPATALOT < wiwurouis oo s st s o a8 08 18 s G000 46 A 6 T R G W SR R R 92
4.1 Uzasadnienie wWyboru KOMParatora .....c.ueeiiii i et ieiiiiiie i i iie e e se i ra e eas e e ean e 92

B EFSKEY ZAMOWIOEIE < v vaiviimmimesiivem sy basss s i e v st s 5o s s sadsiibies dae i viiie 95
6  Rodzaj i JakoSC doWodOW ......cvcveriiiniiinerreiiraree e e riinrs s snns e ennnnre s ran s 97
I & T 113 T ) o | (= 929
B ADEKS s i e s e e R S i R S R e e S e s 101
8.1 Zapytanie skierowane do Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) «ccevveviinniinnnennnnnnn. 101
8.2 Lista programow polityki zdrowotnej oceniona przez AOTMIT ..oeiiiiiniiieinninnienneinnns 105
3.3 Epidemiologia zakazen pneumokokowych w Polsce W 2019 roKu.....ovvveeiernnensvennnennns 113

8.3.1 Zapadalnosc na zakazenia pneumokokowe W PolSCe ...c.vcviieviniiinnarenieenininnsinninaessnnannnaes 113
8.3.2 Zgony z powodu zakazen pneumokokowych W PolSce .....vvivieiivviarvnnnrennseecanasnaneenaennss 114

8.3.3 Dystrybucja serotypow pneumckokowych odpowiedzialnych za zakazenia pneumokokowe Polsce
(dane MOROUINY s s i s e s 4 s s s S8 4 i i 3 s S e e S A W S S s e i e s 116

8.3.4 Szczepy wielolekooporne (MDR): dystrybucja i pokrycie szczepionkowe ........cocvevvrereninennns 117

B0y o LR ok | o 120
Spisikabel i uinsinimm s R R R e R R R R S 122
P S Y O D AN O s o s B b s s 124



Apessnar® wprofilaktyce zakazer pneumokekovch u dorostych [ NE N NI — == == problemu decyzvineso

Skréty i akronimy

ACIP
ALL

AML
AOTMIT
AST
CAP
CDC

CFR
ChPL

CLL
COVID-19
CVvD
EARS-Net

ECDC

ECIL
ELISA
EMA
ERS
ESC
ESCMID
EULAR
FDA
G5
GOLD
GUS
HAP
HAS
HFA
HIV
HR
HTA
ICD-10

IChP
IDSA

Advisory Committee on Immunization Practices

Ostra bialaczka limfoblastyczna (ang. acute lymphoblastic
leukemia)

Ostra bialaczka szpikowa (ang. acute myeloid leukemia)

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

American Society of Transplantation

Pozaszpitalne zapalenie pluc (ang. community- acquired pneumonia)

Centrum ds. Kontroli i Zapobiegania Chorobom (ang. Centers for Disease
Control and Prevention)

Wskaznik smiertelnosci przypadkow (ang. case fatality ratio)
Charakterystyka produktu leczniczego

Przewlekla biataczka limfocytowa (ang. chronic lymphocytic leukemia)
Choroba wywolana przez koronawirus SARS-CoV-2

Choroba sercowo-naczyniowa (ang. cardiovascular disease)

Europejska Siec Monitorowania Opornosci na Antybiotyki (European Antimi-
crobial Resistance Surveillance Network)

Europejskie Centrum ds. Zapobiegania i Kontroli Chorob (ang. European
Centre for Diseases Prevention and Control)

European Conference en Infections in Leukaemia

Test ELISA (ang. enzyme-linked immunosorbent assay)

Europejska Agencja Lekow (ang. European Medicines Agency, EMA)
European Respiratory Society

European Society of Cardiology

European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases
European League Against Rheumatism

Agencja Zywnosci i Lekéw (ang. Food and Drug Administration, FDA)
Glowny Inspektorat Sanitarny

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease

Glowny Urzad Statystyczny

Szpitalne zapalenie pluc (ang. hospital-acquired pneumonia)

Haute Autorite de Santeé

Heart Failure Association

Ludzki wirus niedoboru odpornosci (ang. Human Immunodeficiency Virus)
Wspolczynnik ryzyka (ang. hazard ratio)

Ocena technologii medycznych (ang. Health Technology Assessment)

Miedzynarodowa Klasyfikacja Choreb ICD-10 (ang. International Statistical
Classification of Diseases and Related Health Problems)

Inwazyjna choroba pneumokokowa
Infectious Diseases Society of America
Immunoglobulina A (ang. immunoglobulin A)
Immunoglobulina G (ang. immunosglobulin G)
Czestosc wystepowania (ang. incidence rate)

Jednorodne grupy pacjentow
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KOROUN

MDR
MDS
MM

MZ
n.d.
NACI
NCCN
NFZ
NICE
NIZP-PZH
OPA
OR
PALG
PBAC
PCV10

PCV13
PCV15
PCV20
PCV7
PICO

POChP
POZ
PPSV23

PPV23

PSO
PTHIiT
PTN AIDS
pw

PZH

PZP

RCT

SARS-CoV-2
SplDnet
WHO

ZN

ZOMR

Krajowy Osrodek Referencyjny ds. Diagnostyki Bakteryjnych Zakazen Osrod-
kowego Ukladu Nerwowego

Szczepy wielolekooporne (ang. multidrug resistance)

Zespoty mielodysplastyczne (ang. myelodysplastic syndromes)
Szpiczak plazmocytowy (ang. multiple myeloma)

Ministerstwo Zdrowia

nie dotyczy

National Advisory Committee on Immunization

National Comprehensive Cancer Network

Narodowy Fundusz Zdrowia

National Institute for Health and Care Excellence

Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego - Panstwowy Zaktad Higieny
Test opsonofagocytozy (ang. opsonophagocytic assay)

lloraz szans (ang. odds ratio)

Sekcja Zakazen Polskiej Grupy ds. Leczenia Biataczek u Dorostych
Pharmaceutical Benefits Advisory Committee

10-walentna skoniugowana szczepionka pneumokokowa (ang. Pneumococcal
Conjugate Vaccine, 10-valent)

13-walentna polisacharydowa, skoniugowana szczepionka przeciw pneumo-
kokom (ang. 73-valent Pneumococcal Conjugate Vaccine)

15-walentna polisacharydowa, skoniugowana szczepionka przeciw pneumo-
kokom (ang. 75-valent Pneumococcal Conjugate Vaccine)

20-walentna polisacharydowa, skoniugowana szczepionka przeciw pneumo-
kokom (ang. 20-valent Pneumococcal Conjugate Vaccine)

7-walentna polisacharydowa, skoniugowana szczepionka przeciw pneumo-
kokom (ang. 7-valent Pneumococcal Conjugate Vaccine)

Populacja, interwencja, komparator, efekt zdrowotny, badania (ang.
Population, Intervention, Comparison, Outcome, Study)

Przewlekla obturacyjna choroba pluc
Podstawowa opieka zdrowotna

23-walentna polisacharydowa szczepionka przeciwko pneumokokom (ang.
Pneumococcal Polysaccharide Vaccine, 23-valent)

23-walentna polisacharydowa szczepionka przeciwko pneumokokom (ang.
Pneumococcal Polysaccharide Vaccine, 23-valent)

Program Szczepien Ochronnych

Polskie Towarzystwo Hematologow i Transfuzjologow
Polskie Towarszystwo Naukowe AIDS

Powiktania

Panstowy Zaklad Higieny

Pozaszpitalne zapalenie pluc

Randomizowane kontrolowane badanie kliniczne (ang. randomized
controlled trial)

Koronawirus SARS-CoV-2

Streptococcus pneumoniae Invasive Disease network

Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization)
Zorg Instituut

Zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych
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Streszczenie

Celem analizy jest okreslenie problemu decyzyjnego zwigzanego z finansowaniem w ramach srodkow
publicznych szczepionki przeciw pneumokokom polisacharydowej, skoniugowanej dwudziestowalent-
nej - PCV20 (Apexxnar®) w profilaktyce zakazen pneumokokowych u dorostych | GGG

Bakterie Streptococcus pneumoniae, potocznie nazywane pneumokokami, sa najczestsza przyczyna
zachorowan na zapalenia ptuc o cigzkim przebiegu. Kolonizujg one blone sluzowa nosa i gardla, czesto
nie wywolujac przy tym zadnych objawow. Rozprzestrzenienie sie kolonii S. pneumoniae moze pro-
wadzic do rozwoju chorob pneumokokowych, ktore najczesciej przyjmuja postac zapalenia ptuc u
osob starszych lub zapalenia ucha srodkowego u dzieci. Zarowno u osob doroslych, jak i u dzieci,
pneumokoki moga powodowac ciezkie, zagrazajace zyciu zakazenia inwazyjne tj. inwazyjnga chorobe
pneumokokowa (IChP), do ktorej oprocz zapalenia pluc z bakteriemig zaliczamy rowniez sepse i za-
palenie opon mozgowo-rdzeniowych.

Szczegolnie narazone na zwiekszona zachorowalnosc oraz umieralnosc z powodu ciezkiej cho-
roby pneumokokowej sa osoby [

Do zakazenia S. pneumoniae dochodzi w wyniku bezposredniego kontaktu miedzy osobami (droga po-
wietrzno-kropelkowg) lub w wyniku samozakazenia. Objawy zakazenia pneumokokami roznia sie od
siebie w zaleznosci od postaci zakazenia (inwazyjne/nieinwazyjne), wieku czy wywolanej przez pneu-
mokoki choroby. Najciezsze w przebiegu i stanowiace zagrozenie dla zdrowia i Zycia sa objawy zwig-
zane z IChP.

Z powodu zakazen pneumokokowych, kazdego roku na swiecie umiera ponad 1,5 miliona osob, w tym
1 milion wwyniku zapalenia pluc. Roznice w budowie polisacharydow otoczki S. pneumoniae pozwolily
ha wyodrebnienie ponad 100 typow serologicznych, wsrod ktorych pewne z nich odpowiadajg za ciez-
kie zakazenia u ludzi. Rozpowszechnienie serotypow wywolujacych zakazenia pneumokokowe zalezy
od wieku, wspolistniejacego zespolu chorobowego, nasilenia choroby, regionu geograficznego czy sto-
sowania szczepien. Choroby wywolane przez S. pneumoniae wystepujg najczesciej w krajach rozwi-
jajacych sie, ktore zmagaja sie z ograniczonym dostepem do terapii, w tym do antybiotykow (lecze-
nie) i szczepionek (profilaktyka zakazen). Zakazenia pneumokokowe wystepuja we wszystkich grupach
wiekowych, ale szczegdlnie narazone s dzieci w wieku do ukonczenia 2. r.z., osoby dorosle powyzej
65. r.z., a pacjenci dorosli z dodatkowymi czynnikami ryzyka (m.in. niektore choroby przewlekle,
leczenie immunosupresyjne), niezaleznie od wieku. Wspotwystepowanie roznych czynnikow ryzyka u
jednegdo pacjenta, sumarycznie powoduje jeszcze wyzsze ryzyko zakazenia S. pneumoniae.

Podstawowym czynnikiem ryzyka choroby pneumokokowej jest zaawansowany wiek (powyzej 65 lat),
chociaz niektore zrodla wskazuja juz na nizsza granice wieku (powyzej 50 lat). U osob doroslych,
funkcjonowanie uktadu immunologicznego zmniejsza sie wraz z wiekiem, wplywajac na zwigkszenie
podatnosci osob starszych na infekcje bakteryjne.

_, wystepuja choroby wspolistniejace, ktore czesto przyczyniaja sie do
zwiekszonej podatnosci na infekcje. Poza wiekiem, wsrod czynnikow ryzyka inwazyjnej choroby pneu-
mokokowej, wyroznic mozna palenie tytoniu (w tym takze bierne), zaburzenia odpornosci, brak sle-
dziony/stan po operacyjnym usunieciu sledziony, zakazenia HIV, cukrzyce, przewlekle choroby pluc
oraz serca, a takze alkoholizm. Czynniki zwiekszajace prawdopodobienstwo zakazenia pneumokokami
powszechnie wystepuja w populacji oscb dorostych, _ Wedlug danych
AOTMIT w 2019 roku _ mialo umiarkowane
lub wysokie ryzyko choroby pneumokokowej. Wedlug badan europejskich odsetek osob z umiarkowa-
nym lub wysokim ryzykiem zakazenia pneumokokami wynosi od okolo 38% do 75%.

Epidemiologia zakazeh pneumokokowych w Polsce

W Polsce istniejg trzy jednostki publiczne, ktore nieustannie monitorujg zakazenia pneumokokami i
regularnie publikuja roczne dane epidemiologiczne: Pracownia Monitorowania i Analizy Sytuacji Epi-
demiologicznej w Zakladzie Epidemiologii Choréb Zakaznych i Nadzoru w Panstwowym Zakladzie Hi-
gieny - Narodowym Instytucie Zdrowia Publicznego (PZH), Departament Zapobiegania oraz Zwalczania
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Zakazen i Chorob Zakaznych u Ludzi w Glownym Inspektoracie Sanitarnym oraz Krajowy Osrodek Re-
ferencyjny ds. Diagnostyki Bakteryjnych Zakazen Osrodkowego Ukladu Nerwowego (KOROUN) przy
Zakladzie Epidemiologii i Mikrobiologii Klinicznej Narodowego Instytutu Lekow. Dwie pierwsze insty-
tucje zbierajg dane o zachorowaniach na IChP i wspolnie publikuja raporty. Trzecia instytucja - KO-
ROUN - skupia sie na pozyskiwaniu i badaniu materialu biologicznego od chorych, publikujgc coroczne
raporty epidemiologiczne w kontekscie IChP.

Monitoring zakazen pneumokokowych prowadzony przez PZH oraz KOROUN jest z roku na rok coraz
bardziej szczelny. Obie instytucje zbieraja informacje o coraz wiekszej liczbie przypadkow IChP. W
2020 roku w Polsce PZH odnotowalo 576 przypadkéw IChP. Jednoczesnie KOROUN dysponowat ma-
terialem biologicznym i byl w stanie potwierdzic IChP i przeprowadzic dalsze serotypowanie u 583
chorychw 2020 r. i 699 chorych w 2021 r. z tego samego okresu. Wykrywalnosc IChP przez KOROUN

w 2021 r. byta najwyzsza w grupie wickowej 65 i wiecej lat (4,48/100 000). [ N

I Y 2020 roku wykrywalnosc IChP spadta do wartosci rownej 3,90/100

000. Wedltug danych KOROUN, w 2021 roku, w populacji dla ktorej znany jest przebieg IChP
(n=342/699, 48,9%), zmarlo ogétem 52,0% pacjentow (czyli 178 osob). Najwyzsza smiertelnosc, na
poziomie 65,5%, odnotowano u pacjentow w wieku 65 i wiecej lat.

Odnotowany w 2020 roku nagly spadek liczby przypadkow IChP zwiazany byl z pojawieniem sie pan-
demii COVID-19. Choroba wywolana przez koronawirus SARS-CoV-2 (COVID-19) to choroba zakazna
wywolywana przez wirusa SARS-CoV-2. Pierwsze na swiecie przypadki choroby zostaly zgloszone pod
koniec 2019 roku. W dniu 30.01.2020 r., WHO oglosito globalna pandemie, a pierwsze zakazenia w
Polsce zostaty odnotowane w marcu 2020 roku. Mozliwe niedoszacowanie liczby raportowanych przy-
padkow IChP moglo byc zwiazane z wdrozeniem srodkow ograniczajacych rozprzestrzenianie sie wi-
rusa SARS-CoV-2, w tym srodkow dystansowania spolecznego oraz powszechny cbowiazek noszenia
maseczek ochronnych. Potwierdzaja to dane pochodzace z Niemiec, gdzie zapadalnosc na IChP za-
czeta powracac do poziomow sezonowych i przekraczac je wiosna i latem 2021 roku, po gwaltownych
spadkach raportowanych w 2020 roku, ktore zbiegly sie z podejmowanymi interwencjami niefarma-
kologicznymi majacymi na celu powstrzymanie rozprzestrzeniania sie wirusa SARS-CoV-2.

W 2021 roku, trzema najczestszymi serotypami Streptococcus pneumoniae odpowiedzialnymi za IchP
w Polsce w populacji ogolnej byly: serotyp 3 (n=190), 4 (n=63) oraz 19A (n=49). Wymienione antygeny
dla tych serotypow wystepuja w szczepionce PCV13 i PCV20.

. Przewidywane pokrycie szcze-
pionkowe dla serotypow, ktore byly przyczyna zgonow w Polsce w 2021 roku wyniosto: PCV13 -
63,8% (111/174 zgonow) i PCV20 - 79,9% (139/174 zgonow).

Serotypem pneumokoka o najwiekszej wielolekoopornosci, we wszystkich grupach wiekowych lacz-
nie, jest 6B wedlug danych za 2021 rok (ponad 70% izolatéw niewrazliwych na co najmniej trzy klasy
antybiotykow). Kolejnymi serotypami o rownie podobnie wysokiej wielolekoopornosci sg serotypy 19F
i 19A, z ktorych kazdy stanowi ponad 65% izolatow niewrazliwych na co najmniej trzy klasy antybio-
tykow. Wszystkie trzy wymienione antygeny serotypow znajduja sie w szczepionce przeciwko pneu-
mokokom polisacharydowej, skoniugowanej, trzynastowalentnej - PCV13 (Prevenar 13®) oraz PCV20
(Apexxnar®).

Zapadalnosc na inwazyjna chorobe pneumokokowa w Europie wynosila w 2018 roku 6,4/100 000 osob,
w porownaniu do roku 2014, w ktorym wynosita 4,8/100 tys. W 2018 roku, najwieksza zapadalnosc na
IchP zostala zacbserwowana w populacji dorostych w wieku powyzej 65. Roku zycia lub starszych i
wynosila 18,7/100 tys. (ECDC 2020). Ryzyko rozwoju inwazyjnej choroby pneumokokowej jest wyzsze
u osob z towarzyszacymi chorobami przewlektymi lub bedacych w grupach ryzyka w zwiazku z pale-
niem tytoniu lub naduzywaniem alkoholu. Dodatkowo IchP niesie dwu- do dziesieciokrotnie wigksze
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ryzyko zgonu u dorostych zmagajacych sie z chorobami przewlektymi w porownaniu do populacji zdro-
wej.
Pozaszpitalne zapalenie pluc (PZP) wywolane przez pneumokoki jest chorobg czests i ciezkg w prze-
biegu, nierzadko wymagajaca hospitalizacji niezaleznie od wieku chorego. W dostepnych badaniach
wykazano, ze smiertelnosc z powodu zapalenia pluc wzrasta wraz z wiekiem. Odsetek przypadkow
PZP powodowanych przez S. pneumoniae szacowany jest w zakresie 5-55% i srednio wynosi 17-27%.
Trudnosci w diagnozowaniu czynnika etiologicznego PZP moga skutkowac zanizong czestoscig wykry-
wania S. pneumoniae u chorych. Szacuje sie, ze pozaszpitalne zapalenie ptuc stanowi okoto .
wszystkich zgonéw wirod dorostych [ Z2p2dalnosé na pozaszpitalne zapalenie pluc
w Europie wynosi od 1,7 do 11,6 /1000 pacjentolat. Najczesciej zglaszane przypadki dotyczg populacji
bardzo matych dzieci i osob starszych. Odsetki hospitalizacji z powodu PZP roznig sie w zaleznosci
od kraju w Europie i wahajg sie w przedziale od 20 do 50% przypadkow.

wspolczynniki hospitalizacji PZP wynosza od 900 do 2000/100 tys. pacjentolat. Do-
stepne dowody wskazujg, ze dodatkowe serotypy zawarte w szczepionce PCV20, ktore nie wchodza
w sktad szczepionek PCV13 i PCV15, sa odpowiedzialne za wzrost obcigzenia pozaszpitalnym zapale-
niem pluc. W badaniu CAPNETZ przeprowadzonym w Niemczech (N = 1130) [ GG
- PZP bylo wywolane serotypami zawartymi w szczepionce PCV13 i PCV20 stanowilo odpowiednio

i Il przypadkow PZP. W Hiszpanii, odsetek odnotowanych przypadkéw PZP wywolanych se-

rotypami zawartymi w szczepionce PCY20 wynosil [l wszystkich przypadkow _

Dane NFZ wskazuja, ze w 2019 roku w Polsce w ramach podstawowej opieki zdrowotnej (POZ), z
powodu zapalen pluc leczonych bylo 604,3 tys. pacjentow.

Z powodu zapalenia pluc (grupy JGP
D47 - zapalenie pluc z pw, D48 - zapalenie pluc bez pw, D18 - zapalenie pluc nietypowe, wirusowe i
D17 - ropien pluc, ropowica) hospitalizowano 78,3 tys. pacjentow ogélem, w tym prawie 50% sta-
nowity osoby w wieku 65 i wiecej lat (49,8%; ok. 39,0 tys. chorych), a blisko 1/3 osoby w wieku 75
i wiecej lat (32,0%; 25,0 tys.). Az 85,5% (6 567/7 684) zgonow u pacjentow hospitalizowanych z
powodu zapalen pluc odnotowano w starszych grupach wiekowych (65+). Wedlug danych NFZ w
2019 roku w ramach grup JGP D47 i D48, pacjenci najczesciej hospitalizowani byli z powodu zapalenia
ptuc wywolanego nieokreslonym drobnoustrojem (ICD-10: J18; 81,6%), zapalenia pluc bakteryj-
nego niesklasyfikowanego gdzie indziej (J15; 12,9%). Dane te wskazuja, ze diagnostyka mikrobio-
logiczna zapalenia ptuc nie jest rutynowo przeprowadzana podczas hospitalizacji pacjentow. Najcze-
sciej wystepujace rozpoznania wspétistniejace wirod chorych | hospitalizowanych
z powodu zapalenia ptuc dotyczyly chorob zwiazanych z ukladem krazenia - samoistnego nadci-
snienia tetniczego (), niewydolnosici serca (P, przewlekiej niewydolnosci serca (i),
miazdzycy (-) oraz migotania i trzepotania przedsionkow (-). Ponadto u- hospitalizowa-
nych pacjentow wystepowata cukrzyca insulinozalezna, a u ok. - inna przewlekla zaporowa
choroba pluc.

Szczepionki przeciw pneumokokom

Szczepionki przeciw pneumokokom dzielg sie na polisacharydowe nieskoniugowane (dalej ,,polisacha-
rydowe”) oraz polisacharydowe skoniugowane (w skrocie ,,skoniugowane’”). Pierwsza skoniugowana
szczepionka przeciw pneumokokom byla szczepionka PCV7 (7-walentna), jednak w zwigzku ze wzro-
stem zapadalnosci na serotypy pozaszczepionkowe, wprowadzone zostalty szczepionki 10-, 13- oraz,
na przetomie lat 2021/2022, 15- i 20-walentna. Dostepna na rynku szczepionka 10-walentna PCV10
(Synflorix®) nie jest wskazana do stosowania u dorostych. Prevenar 13® jest wskazany do czynnego
uodpornienia przeciwko chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywolywanym przez bakterie Strepto-
coccus pneumnoniae u dorostych wwieku =18 lat i osob w podeszlym wieku oraz czynnego uodpornienia
przeciwko chorobie inwazyjnej, zapaleniu pluc i ostremu zapaleniu ucha srodkowego wywolywanym
przez bakterie Streptococcus pneumoniae u niemowlat, dzieci i mlodziezy od ukonczenia 6. Tygodnia
do ukonczenia 17. Roku zycia. Szczepionka PCV15 (Vaxneuvance®) jest wskazana do czynnego uod-
parniania osob w wieku 18 lat i starszych w celu zapobiegania chorobie inwazyjnej i zapaleniu pluc
wywolywanym przez bakterie Streptococcus pneumoniae. W Polsce na dzien 10.06.2022 r., szczepiona
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PCV15 (Vaxneuvance®) nie jest refundowana i nie jest jeszcze dostepna w aptekach na rynku prywat-
nym. Dostepna na rynku szczepionka polisacharydowa Pneumovax 23® wskazana jest do czynnego
uodporniania przeciw zakazeniom wywolywanym przez serotypy Streptococcus pneumoniae u 0sob w
wieku 2 lat i starszych, u ktorych istnieje zwiekszone ryzyko zachorowalnosci i smiertelnosci z powodu
chorob wywotywanych przez Streptococcus pneumoniae. Szczepionka PCV20 (Apexxnar®) zawiera 20
pneumokokowych otoczkowych antygenow polisacharydowych skoniugowanych z biatkiem nosniko-
wym CRM;q;. z ktorych 13 zawartych jest w szczepionce Prevenar 13% (1, 3, 4, 5, 64, 6B, 7F, 9V, 14,
18C, 19A, 19F, 23F) i 7 dodatkowych (8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F).

Program Szczepien Ochronnych (PSO) na rok 2022 zaleca stosowanie szczepien u osob doroslych, jed-
nak nie sg one finansowane z budzetu Ministra Zdrowia. PSO zaleca stosowanie szczepien przeciw
inwazyjnym zakazeniom S. pneumoniae dzieciom zdrowym, ktore nie byly wczesniej szczepione, dzie-
ciom i osobom dorostym z przewleklg chorobg serca, przewleklg chorobg pluc, przewlekly chorobg
watroby, w tym z marskoscia watroby, przewlekla choroba nerek i zespolem nerczycowym, z cu-
krzyca, z wyciekiem plynu mozgowo -rdzeniowego, implantem slimakowym, z anatomiczna lub czyn-
nosciowg asplenia: sferocytoza i innymi hemoglobinopatiami, z wrodzong i nabyta asplenia, z zabu-
rzeniami odpornosci: wrodzonymi i nabytymi niedoborami odpornosci, zakazeniem wirusem HIV, bia-
laczka, chorobg Hodgkina, uogolniong choroba nowotworowa zwigzang z leczeniem immunosupresyj-
nym, w tym przewlekla steroidoterapig i radioterapia, szpiczakiem mnogim, osobom uzaleznionym od
alkoholu, palgcym papierosy.

Szczepionka przeciw pneumokokom polisacharydowa, skoniugowana, dwudziestowalentna - PCV20
(Apexxnar®) nie byla do tej pory oceniana przez AOTMIT. W czerwcu 2021 roku szczepionka przeciw
pneumokokom polisacharydowa, skoniugowana, trzynastowalentna - PCV13 (Prevenar 13%) byla oce-
niana przez AOTMIT w profilaktyce zakazen pneumokokowych u dorostych w wieku 265 lat. Zarowno
Rada Przejrzystosci, jak i Prezes AOTMIT, uznali za zasadne objecie refundacja produktu leczniczego
Prevenar 13® we wskazaniu: profilaktyka osob powyzej 65 r.z. ze zwiekszonym (umiarkowanym do
wysokiego) ryzykiem choroby pneumokokowej. Zgodnie z aktualnym Obwieszczeniem Ministra Zdro-
wia (pazdziernik 2022), szczepionka PCV13 (Prevenar 13%) jest finansowana w ramach refundacji ap-
tecznej z poziomem odplatnosci rownym 50% w ramach grupy limitowej 255.0, Szczepionki przeciw
pneumokokom, od stycznia 2022 roku. Szczepionka PCV13 jest refundowana u osob w wieku > 65 lat
ze zwigkszonym (umiarkowanym do wysckiego) ryzykiem choroby pneumokokowej tj. z przewlekig
choroba serca, przewleklg choroba watroby, przewleklg chorobg pluc, cukrzyca, implantem slimako-
wym, wyciekiem ptynu mozgowo-rdzeniowego, wrodzong lub nabytg asplenia, niedokrwistoscia sier-
powatg i innymi hemoglobinopatiami, przewlekla niewydolnoscig nerek, wrodzonym lub nabytym nie-
doborem odpornosci, uogolniong choroba nowotworows, zakazeniem wirusem HIV, choroba Hodgkina,
jatrogenng immunosupresja, biataczka, szpiczakiem mnogim, przeszczepem narzadu litego.

Wytyczne czynnego uodparniania przeciw pneumokokom oséb z populacji

ogéine; [ NNEG_G
Szczepienia ochronne u cscb

I - - oko rekomendowane przez wytyczne kliniczne. W czasie przygoto-
wywania niniejszego dokumentu, wiekszos¢ opublikowanych wytycznych klinicznych dotyczacych za-
pobiegania zakazeniom S. pneumoniae, nie zostala zaktualizowana i odnosi sie do szczepionek PCV13
i PPSV23 ze wzgledu na fakt, ze szczepionka PCV20 (Apexxnar®) zostala zarejestrowana w Europie na
przetomie 14.02.2022 roku. Opublikowane w 2022 roku rekomendacje Polskiego Towarzystwa Wakey-
nologii (PTWAKC), Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP)oraz National Comprehen-
sive Cancer Network (NCCN) odnosza sie do stosowania skoniugowanych szczepionek przeciw pneu-
mokokom PCV15 i PCV20,

Ze wzgledu na panujaca pandemie COVID-19, Ministerstwo Zdrowia wraz z Glownym Inspektoratem
Sanitarnym rekomenduja upowszechnienie szczepien przeciwko pneumokokom w grupach ryzyka do-
rostych, w tym osob po 60 roku zycia i przewlekle chorych. Wytyczne dotyczace profilaktyki zakazen
pneumockokowych | GG - z<dstawiaja Advisory Committee on Immuniza-
tion Practices (ACIP 2022) oraz National Advisory Committee on Immunization (NACI 2016).
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PTWAKC wskazuje, ze w populacji pacjentsw |
I <2y nic byli wezesniej szczepieni lub u ktorych historia szczepien
nie jest znana, rekomendowane schematy szczepien obejmuja podanie pojedynczej dawki szczepionki
PCV20 lub sekwencyjnego schematu szczepienia, rozpoczynajac od szczepionki PCY13 lub PCV15,
ktory w kazdym przypadku nalezy uzupetnic szczepionka PPSV23 w odpowiednim odstepie czasu.

ACIP zaleca szczepienie wszystkich dorostych |

I o= ooca jednej dawki PCV20 Llub PCV15 + PPSV23 (schemat sekwencyijny,
dwudawkowy). Ponadto ACIP wskazuje na brak koniecznosci uzupetniania szczepienia PCV20 szcze-

pionkg PPSV23, tak jak ma to miejsce w przypadku PCV15 (dla najnowszych wytycznych 2022) lub
PCV13 (dla wytycznych z 2019 roku). NACI rekomenduje szczepienie pacjentow

I bedacych w grupie ryzyka wystapienia zakazenia pneumokokami. Rekomendowane jest podanie
w pierwszej kolejnosci szczepionki PCY13, a nastepnie PPSV23.

NCCN wskazuje, ze skoniugowana szczepionka przeciw pneumokokom PCY20 lub PCV15 powinna byc
podawana pacjentom, u ktorych zdiagnozowany zostal nowotwor, a ktorzy nie byli wczesniej szcze-
pieni przeciwko pneumokokom. Szczepienie preparatem PCV15 wymaga zastosowania schematu se-
kwencyjnego dwudawkowego - konieczne jest uzupelnienie szczepienia PCV15 polisacharydowsg szcze-
pionka PPSV23, z zachowaniem odstepu czasu pomiedzy szczepieniami rownego co najmniej 8 tygo-
dni. Szczepienie preparatem PCV20 nie wymaga koniecznosci uzupelnienia szczepionka PPSV23. Pa-
cjenci, ktorzy byli wczesniej szczepieni preparatem PPSV23, powinni otrzymac dawke szczepionki
skoniugowanej PCY20 lub PCV15 co najmniej rok po ostatnim podaniu PPSV23.W przypadku takich
pacjentowniezaleznie od tego, czy podana zostanie szczepionka PCY15 lub PCV20, nie jest rekomen-
dowane podanie dodatkowej dawki PPSV23.

Wytyczne czynnego uodparniania przeciw pneumokokom oséb z populacji
ogdlnej

Czesc wytycznych dotyczy rekomendacji dla osob, ktorym towarzysza choroby wspolistniejace, w tym
nowotwory (PTHiT/PALG 2018, ECIL 2019, NCCN 2021), AIDS (Polskie Towarszystwo Naukowe AIDS),
cukrzyca (Polskie Towarzystwo Diabetologiczne), transplantacje (AST 2019) oraz POChP (GOLD 2022).
W przypadku nowotworow, zalecane s szczepienia przeciwko pneumokokom w schemacie jednej
dawki PCV13, na co najmniej dwa tygodnie przed rozpoczeciem leczenia, a nastepnie po 8 tygodniach
zastosowanie szczepienia PPSV23. Szczepionka PCV13 jest bezposrednio wskazywana w rekomenda-
cjach dla bialaczek, szpiczaka mnogiego, chloniakow, przewleklej bialaczki limfocytowej oraz ostrej
bialaczki limfoblastycznej. U pacjentow po przeszczepie komorek hemopoetycznych zalecane jest
zastosowanie 3 dawek szczepionki PCV13 w odstepie miesigca miedzy trzema pierwszymi dawkami
PCV13, a nastepnie po 6 miesigcach szczepionki PPSV23. Ze wzgledu na duze ryzyko inwazyjnej cho-
roby pneumokokowej w tej grupie pacjentow, szczepienie nalezy rozpoczac od 3 do 9 miesiecy po
przeszczepie (NACI 2016). AST, w wytycznych dotyczacych szczepien pacjentow oczekujacych na
przeszczep narzadow litych, zaleca stosowanie zarowno szczepionki skoniugowanej PCV13, jak i poli-
sacharydowej PPSV23. U pacjentow z obnizona odpornoscia, ktorzy nigdy nie byli szczepieni przeciw
pneumokokom, zaleca najpierw podanie pojedynczej dawki szczepionki PCV13, a 8 tygodni pozniej
szczepionki polisacharydowej PPSV23. Szczepienia przeciwko pneumokokom (obok szczepien prze-
ciwko grypie) rekomendowane sa takze pacjentom z niewydolnoscia serca (ESC 2016 ) oraz z tetniczym
nadcisnieniem plucnym (ESC/ERS 2015). Dodatkowo wytyczne EULAR 2021 rekomendujg szczepienia
przeciwko pneumokokom u pacjentow z autoimmunologicznymi zapalnymi chorobami reumatycznymi,
a schemat szczepienia zalezny jest od historii wezesniejszego przyjecia szczepionki przeciwko pneu-
mokokom. Polskie Towarzystwo Naukowe AIDS zaleca szczepienia przeciw pneumokokom u osob do-
roslych zakazonych HIV, z wykorzystaniem szczepionki skoniugowanej PCV13 i polisacharydowej
PPSV23. Polskie Towarzystwo Diabetologiczne w swoich zaleceniach wskazuje, ze wszystkie dzieci
urodzone po 01.01.2017 r. powinny byc rutynowo zaszczepione przeciwko Streptococcus pneumoniae.
Dzieci chore na cukrzyce urodzone przed 01.02.2017 r. powinny byc obowigzkowo zaszczepione prze-
ciwko S. pneumoniae. Ze wzgledu na ich status ryzyka, szczepienie nalezy wykenac przed
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ukonczeniem 5. Roku zycia, stosujac 10- lub 13-walentng szczepionke przeciwko pneumokokom, na-
tomiast osoby starsze powinny byc szczepione wylacznie 13-walentng szczepionka przeciwko pneu-
mokokom.

Komparatorem dla 20-walentnej polisacharydowej, skoniugowanej szczepionki przeciw pneumo-
kokom w populacji dorostych , jest szczepienie placebo lub brak szcze-
pienia, rozumiane jako naturalny przebieg choroby. Dostepna na rynku szczepionka polisachary-
dowa, skoniugowana, 10-walentna PCV10 (Synflorix®) nie jest wskazana do stosowania u dorostych.
Od stycznia 2022 roku, 13-walentna polisacharydowa, skoniugowana szczepionka przeciw pneumoko-
kom PCV13 (Prevenar 13%) jest refundowana we wskazaniu profilaktyka u osob powyzej 65. R.z. ze
zwigkszonym (umiarkowanym do wysokiego) ryzykiem choroby pneumokokowej.

I zc:z<pionka PCV20 zawiera w swoim skladzie o 7 wigcej antygendw serotypow
S.pneumoniae (8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F) w porownaniu do PCV13. W zwiazku z tym zapewnia
szerszg ochrone przed IchP (wsrod szczepionek typu PCV) i zapaleniem ptuc wywolywanym przez 7
dodatkowych antygenow serotypow, z ktorych piec (8, 22F, 12F, 10A i 11A) zawartych w szczepionce
PCV20 jest wymieniane przez ECDC wsrod najczesciej identyfikowanych serotypow wywolujachy cho-
robe pneumokokowg u dorostych. W 2021 r. szczepionka PCV15 (Vaxneuvance™) zostala dopuszczone
do obrotu przez Europejska Agencje Lekow (EMA) oraz amerykanska Food and Drug Administration do
czynnego uodparniania osob w wieku 18 lat i starszych w celu zapobiegania chorobie inwazyjnej i
zapaleniu pluc wywolywanym przez bakterie S. pneumoniae. Zgodnie z najnowszymi wytycznymi kli-
nicznymi, Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP) wskazuje, ze jesli stosowana jest
szczepionka PCV15, istnieje koniecznosc przeprowadzenia sekwencyjnego schematu szczepienia -
szczepionke PCV15 nalezy uzupetnic szczepionka PPSV23 > 1 rok pézniej, co oznacza, ze sumarycznie
schemat ten jest dwudawkowy. W Polsce na dzien 10.06.2022 r., szczepionka PCV15 (Vaxneuvance®)
nie jest refundowana i nie jest jeszcze dostgpna w aptekach na rynku prywatnym. Szczepionki poli-
sacharydowe zawierajg w swoim skladzie oczyszczone polisacharydy otoczkowe. Dostepna na rynku
szczepionka Pneumovax 23® przeznaczona jest do czynnego uodporniania przeciw zakazeniom wywo-
tywanym przez serotypy Streptococcts pneumoniae u osob w wieku 2 lati starszych, u ktorych istnieje
zwigkszone ryzyko zachorowalnosci i smiertelnosci z powodu chorob wywotywanych przez Strepto-
coccus pneumoniae. Polisacharydowa szczepionka Pneumovax 23® (PPSV23) nie jest refundowana w
Polsce. Dodatkowo dotychczasowy dostep do szczepionki na polskim rynku w niektorych okresach byt
ograniczony. W 2019 roku szczepionka PPSV23 nie byta dostepna w aptekach.

Wedlug najnowszych wytycznych ACIP (2022) rekomendowane jest podanie 1 dawki skoniugowanej
szczepionki PCV20 lub PCV15. Jesli stosowana jest szczepionka PCV15, schemat szczepienia nalezy
uzupelnic szczepionkg PPSV23 =1 rok pozniej (schemat dwudawkowy), przy czym u dorostych z obni-
zong odpornoscig, implantem slimakowym lub wyciekiem plynu mozgowo-rdzeniowego korzystne
moze by¢ zachowanie krotszych odstepow czasu, np. = 8 tygodni. Dorosli, ktorzy otrzymali tylko
szczepienie PPSV23 moga otrzymac szczepienie skoniugowang szczepionka PCV (PCV20 lub PCV15) =
1 rok po ostatniej dawce PPSV23. W przypadku stosowania PCV15 lub PCV20 u osob, ktore w przeszio-
sci otrzymaty PPSV23, nie ma koniecznosci podawania po nim kolejnej dawki PPSV23.

ACIP zaleca szczepienie wszystkich dorostych | GGG -: comoca jednej dawki
szczepionki PCV 20 lub schematu sekwencyjnego dwudawkowego PCV15 + PPSV23. Ponadto ACIP

wskazuje na brak koniecznosci uzupelniania szczepienia PCV20 szczepionka PPSV23. Szczepionka
PPSV23 jest stosowana w schemacie dwudawkowym u oscb szczepionych PCV15 (PCV15 + PPSV23) oraz
u osob dorostych, ktore wezesniej zostaly zaszczepione PCV13.

W przypadku pozytywnej decyzji refundacyjnej, szczepionka przeciw pneumokokom polisachary-
dowa, skoniugowana, dwudziestowalentna - PCV20 (Apexxnar®) bylaby dostepna w ramach refundacji
aptecznej [ NGTNEGEGEGEGEGEE - oscb

I ;- sczoolnosci narazone na inwazyjne zakazenia pneumokokowe tj. inwa-
zyjna chorobe pneumokokowa (IchP) (tj. zapalenie pluc z bakteriemia, sepse i zapalenie opon mo-
zgowo-rdzeniowych). Szczegolnie narazone na zwiekszona zachorowalnosc oraz umieralnosc z powodu
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ciezkiej choroby pneumokokowej sa osoby | G, . <torych zapalenie pluc jest jedna

Z najwazniejszych przyczyn umieralnosci z powodow zakaznych. Dwudziestowalentna, skoniugowana
szczepionka przeciw pneumokokom zapewnia bezposrednia ochrone przed 7 dodatkowymi serotypami
(8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F), dla ktorych antygeny nie zostaly zawarte w skladzie szczepionki

trzynastowalentnej PCV13 - Prevenar 13%.
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1 Cel analizy

Celem analizy jest okreslenie problemu decyzyjnego zwigzanego z finansowaniem w ramach
srodkow publicznych dwudziestowalentnej, polisacharydowej, skoniugowanej szczepionki
przeciw pneumokokom - PCV20 (Apexxnar®) w profilaktyce zakazer pneumokokowych u do-

rostych |

Celem analizy problemu decyzyjnego jest opis zagadnien kontekstu klinicznego wedtug sche-
matu PICO(S) (ang. population, intervention, comparison, outcomes, study) w odniesieniu
do zastosowania szczepionki przeciw pneumokokom polisacharydowe]j, skoniugowanej, dwu-
dziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®) w docelowej populacji chorych:

e populacja, w ktorej dana interwencja ma byc stosowana (P),
¢ interwencja (l),

e Kkomparatory (C),

« efekty zdrowotne (O)

e rodzaj badan klinicznych (S).

W niniejszej analizie problemu decyzyjnego (APD) uwzgledniono nastepujace aspekty:

e opis problemu zdrowotnego;

e przeglad aktualnych standardow postepowania terapeutycznego (ang. practice gui-
delines) wraz z uwzglednieniem klasy zalecen oraz poziomu wiarygodnosci zgodnie z
gradacjg dowodow naukowych, a takze uwzglednieniem pozycji analizowanej tech-
nologii i komparatorow w wyzej wymienionych wytycznych klinicznych;

e przeglad rekomendacji wybranych agencji oceny technologii medycznych (ang. he-
alth technology assessment, HTA);

e prezentacja analizowanego produktu leczniczego;

e wWybor opcji terapeutycznych, z ktérymi nalezy porownac analizowany produkt w ra-
mach oceny technologii medycznych, a takze zestawienie danych farmakologicznych
dla alternatywnych opcji terapeutycznych;

e prezentacja efektow zdrowotnych zwigzanych z leczeniem danej jednostki chorobo-
wej i jej przebiegiem, istotnych z perspektywy chorego;

e prezentacja aktualnego statusu finansowania ze srodkow publicznych analizowanych
substancji leczniczych;

» wskazanie propozycji sposobu finansowania analizowanej technologii w ramach srod-
kow publicznych;

e schematyczny opis zagadnien kontekstu klinicznego wedtug schematu PICO(S).
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2 Problem zdrowotny

2.1 Definicja problemu zdrowotnego

Najczestszg na swiecie przyczyna zachorowan na zapalenia ptuc o ciezkim przebiegu i umie-
ralnosci z powodu zapalenia ptuc sg bakterie Streptococcus pneumoniae (S. pneumoniae),
potocznie nazywane pneumokokami. Kolonizujg one btone sluzowa nosa i gardta u cztowieka,
czesto nie wywotujac przy tym zadnych objawow (WHO 2018). Rozprzestrzenienie sie kolonii
S. pneumoniae moze prowadzic do rozwoju chorob pneumokokowych, ktore najczesciej
przyjmuja postac zapalenia ptuc u osob starszych lub zapalenia ucha srodkowego u dzieci.
Zarowno u osob dorostych, jak i u dzieci, pneumokoki moga powodowac ciezkie, zagrazajace
Zyciu zakazenia inwazyjne tj. sepse i zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych (WHO 2018, Al-
ter 2010).

Szczegodlnie narazone na zwiekszong zachorowalnosc oraz umieralnosé z powodu ciezkiej
choroby pneumokokowej sg osoby powyzej 65. roku Zycia, u ktorych zapalenie ptuc jest
jedng z najwazniejszych przyczyn umieralnosci z powodow zakaznych (Kuchar 2017).

2.1.1Etiologia i patogeneza

Zakazenie S. pneumoniae rozpoczyna sie od postaci nieinwazyjnej, ktora u pacjentow doro-
stych przybiera najczesciej postac pneumokokowego zapalenia ptuc. W okoto V4 przypadkach
moze przerodzic¢ sig w postac inwazyjna - na jej rozwoj wptywaja przede wszystkim wiasci-
wosci bakterii, ale takze stan chorego (Said 2013). Streptococcus pneumoniae posiada poli-
sacharydowg otoczke, ktora uznawana jest za gtowny czynnik zjadliwosci. Chroni ona btone
komorkowa S. pneumoniae przed dziataniem przeciwciat oraz biatek dopetniacza. Kolejnym
czynnikiem zjadliwosci jest proteaza IgA, ktora utatwia bakterii kolonizacje jamy nosowo-
gardtowej (Weiser 2018).

Czynniki zjadliwosci umozliwiaja wnikniecie S. pneumoniae do organizmu oraz penetracje
komorek nabtonka, wywotanie zmian patologicznych i ogdlnego zakazenia. Wyksztatcone
przez cztowieka nieswoiste mechanizmy obronne chronig organizm przed zakazeniami inwa-
zyjnymi. Najwieksze znaczenie ma istnienie barier fizycznych, wytwarzanie sluzu, ruch rze-
sek oraz odruch kaszlowy. Duzg role w procesie obrony przed zakazeniami odgrywaja takze
granulocyty, makrofagi oraz immunoglobuliny 1gG (Quinton 2018).

Wsréd czynnikéw ryzyka choroby pneumokokowej wyréznia sie¢ m.in. zaawansowany
wiek. U osob dorostych, funkcjonowanie uktadu immunologicznego zmniejsza sie wraz z wie-
kiem, wptywajac na zwiekszenie podatnosci osob starszych na infekcje bakteryjne (Weiskopf
2009). U dorostych powyzej 65. roku zycia, czesciej niz w innych grupach wiekowych, wy-
stepuja choroby wspotistniejace, ktore przyczyniaja sie do zwiekszonej podatnosci na infek-
cje (Shea 2014, Krone 2015).

Poza wiekiem, wsrod najwazniejszych czynnikow ryzyka inwazyjnej choroby pneumokokowej
(IChP), wyrdznic mozna palenie tytoniu (w tym takZe bierne), zaburzenia odpornosci, brak
sledziony/stan po operacyjnym usunieciu sledziony, zakazenia wirusem HIV, cukrzyce, prze-
wlekte choroby ptuc oraz serca, a takze alkoholizm. Osoby z towarzyszacymi przewlektymi
chorobami ptuc sg narazone przede wszystkim na wieksze ryzyko rozwoju pneumokokowego
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zapalenia ptuc, a osoby z chorobami uktadu krazenia - ciezkiego zapalenie ptuc i rozwoju
powiktan (Kuchar 2017).

2.1.2 Rozpoznanie

Do zakazenia S. pneumoniae dochodzi w wyniku bezposredniego kontaktu migdzy osobami
(droga powietrzno-kropelkowg) lub w wyniku samozakazenia. Objawy zakazenia pneumoko-
kami roznig sie od siebie w zaleznosci od postaci zakazenia (inwazyjne/nieinwazyjne), wieku
czy wywotanej przez pneumokoki choroby (CDC Pink Book).

Badanie bakteriologiczne jest podstawowym badaniem pozwalajacym na rozpoznanie zaka-
zenia pneumokokowego. Wykonuje sie je po wystapieniu objawow Kklinicznych, ktore wska-
zuja na mozliwg obecnosc infekcji bakteryjnej (WHO 2018). Badanie opiera si¢ na izolacji S.
pneumoniae z krwi lub innego materiatu biologicznego, ktory w warunkach fizjologicznych
pozostaje jatowy, np. ptynu mézgowo-rdzeniowego (CDC Pink Book).

Kryteria rozpoznania pneumokokowego zapalenia ptuc, na podstawie plwociny barwionej
metodg Grama, obejmujg powyzej 25 leukocytow i ponizej 10 komorek nabtonkowych w polu
widzenia. Pneumokoki wytwarzaja wspolny dla wszystkich serotypow polisacharyd-C - poza
polisacharydowg otoczka, najczestszy czynnik etiologiczny bakteryjnego zapalenia ptuc na-
bytego w srodowisku pozaszpitalnym (CDC Pink Book).

2.1.3 Obraz kliniczny, przebieg naturalny, powiktania i
rokowania

Pneumokoki moga wywotywac inwazyjne oraz nieinwazyjne zakazenia (Kuchar 2017). Strep-
tococcus pneumoniae prowadzi do zapalen gardta, krtani, zatok, oskrzeli, czy tchawicy (Ter-
media.pl). Pneumokoki moga rowniez powodowac zakazenia inwazyjne, takie jak inwazyjna
choroba pneumokokowa (IChP), ktore u dorostych objawia sig¢ najczesciej pneumokokowym
zapaleniem ptuc wymagajacym hospitalizacji (Ramirez 2017). Inwazyjna choroba pneumo-
kokowa moze wystapic rowniez w postaci zapalenia opon mozgowo-rdzeniowych (ZOMR) lub
posocznicy (Szczepienia.info o chorobie).

2.1.3.1 Inwazyjna choroba pneumokokowa

Inwazyjna choroba pneumokokowa charakteryzuje sie obecnoscig Streptococcus pneumoniae
w tkankach lub ptynach ustrojowych organizmu, ktore w warunkach fizjologicznych pozo-
staja jatowe. IChP moze przybrac postac zapalenia opon moézgowo-rdzeniowych, posocznicy
pneumokokowej lub zapalenia ptuc z bakteriemig (Scelfo 2021).

2.1.3.1.1Zapalenie opon moézgowo-rdzeniowych

W wyniku przedostania sie drobnoustrojow do ptynu mozgowo-rdzeniowego rozwija sie stan
zapalny, ktory nieleczony rozprzestrzenia sie na tkanke nerwowa mozgu. Do powstania za-
kazenia dochodzi najczesciej drogg krwiopochodna. Bakterie z przestrzeni nosowo-gardto-
wej dostaja sie do krwi, i kolejno do jamy czaszki (Kuchar 2017).

Gtowne objawy towarzyszace pneumokokowemu ZOMR to wysoka goraczka (do 40°C), bole
miesni, stawow, gtowy oraz wymioty (Szczeklik 2021a). W ciezkim przebiegu choroby moze
dojsc do drgawek, zaburzen swiadomosci i utraty przytomnosci, a rozwoj zakazenia moze
prowadzic do sepsy, wstrzasu septycznego i niewydolnosci wielonarzadowej (Kuchar 20173,
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Szczepienia.pzh.gov.pl). Powikiania pneumokokowego ZOMR obejmujg gtownie nastepstwa
neurologiczne, takie jak stan padaczkowy, wodogtowie czy obrzek mozgu, ktory moze sta-
nowic zagrozenie zycia. Wsrod pozostatych powiktan wymienic mozna niedowtad/porazenie
spastyczne konczyn, porazenia nerwow czaszkowych oraz zaburzenia mowy (Kuchar 2017).

Rokowanie dla bakteryjnego ZOMR jest gorsze w porownaniu do wirusowego, czy gruzliczego
i pogarsza sie wraz z wiekiem pacjenta, uposledzeniem odpornosci, czy opoznieniem lecze-
nia (Przyjatkowski 2020, Schnappauf 2014, Stockmann 2013).

2.1.3.1.2Posocznica pneumokokowa

Posocznica pneumokokowa nalezy do jednej z najciezszych postaci zakazenia S. pneumo-
niae. W wyniku wnikniecia bakterii do krwi dochodzi do ich namnozenia i rozprowadzenia po
catym organizmie co skutkuje uogdlniong reakcja zapalng organizmu, a objawy choroby po-
jawiajg sie nagle. Wsrod najczesciej wystepujacych wymieni¢c mozna goraczke siegajaca
40°C, dreszcze i drgawki. Oddech staje sie ptytki i szybki, a czynnosc serca jest przyspie-
szona. Posocznica pneumokokowa daje objawy podobne do posocznicy o innym podtozu bak-
teryjnym. W ciezkim przebiegu sepsy, pogorszenie stanu zdrowia chorego rozwija sie gwat-
townie i moze doprowadzic do smierci zaledwie w ciggu Kilku godzin (CDC Pink Book, Sch-
nappauf 2014).

2.1.3.2 Zapalenie ptuc

Zapalenie ptuc jest infekcjg dolnych drog oddechowych wywotywang przez bakterie, wirusy
i grzyby. Mozna je podzielic na infekcje pozaszpitalne (ang. community-acquired pneumo-
nia, CAP), u chorych, ktorzy nie przebywaja w szpitalu i szpitalne (ang. hospital-acquired
pneumonia, HAP), u chorych przebywajacych w szpitalu co najmniej 48 godzin (Gibson
2013).

Pozaszpitalne zapalenie ptuc (PZP) charakteryzuje sie wysoka czgstoscig wystepowania w
populacji ogolnej, heterogenicznoscig kliniczng i zmiennym nasileniem. Zapalenie ptuc wy-
wotane przez pneumokoki jest najczestszg i najpowazniejszg manifestacjg choroby pneu-
mokokowej u dorostych, charakteryzujaca sie nagtym pojawieniem sig¢ objawow. Wystapie-
niu zakazenia sprzyja podeszty wiek, a takze palenie tytoniu i choroby wspdtistniejagce. W
dostepnych badaniach wykazano, ze smiertelnosc¢ z powodu zapal enia ptuc wzrasta wraz
z wiekiem (Gil-Prieto 2011, Isturiz 2010).

Nieinwazyjne pneumokokowe zapalenie pluc, w poréwnaniu do inwazyjnej choroby pneumo-
kokowej, wystgpuje znacznie czesciej u dorostych, stanowigc okoto 75% przypadkow pneu-
mokokowego zapalenia ptuc. Bakteriemiczne pneumokokowe zapalenie ptuc (rodzaj IChP, w
ktorym zapaleniu towarzyszy bakteriemia pneumokokowa) odpowiada za pozostate 25% przy-
padkow pneumokokowego zapalenia ptuc u dorostych (Huang 2011, Said 2013).

Gtownymi objawami pneumokokowego zapalenia ptuc jest wysoka goraczka, wynoszaca
>38°C, dreszcze, zimne poty, odkrztuszanie rdzawej plwociny, ktéra wraz z rozwojem zaka-
Zenia zmienia sie w ropng. Wspotwystepuje bol w klatce piersiowej, dusznosc oraz przyspie-
szenie oddechu. U pacjentow w zaawansowanym wieku (>75 lat) pojawiajace sie objawy nie
sg typowe, czego przyktadem jest brak goraczki. Pneumokokowe zapalenie ptuc wigze sie z
wystepowaniem licznych powiktan, wsrod ktorych do najbardziej typowych zaliczy¢ mozna
zapalenie optucnej, wysiek w optucnej (zazwyczaj jatowy), martwicze zapalenia ptuc czy
nawet rozwdj ropnia ptuca (Witkiewicz). W wyniku opodznienia wtaczenia terapii
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antybiotykami moze dojsc do zapalenia wsierdzia, zapalenia otrzewnej oraz zapalenia opon
mozgowo-rdzeniowych (Kuchar 2017).

U osob dorostych, konsekwencje zdrowotne wynikajace z zapalenia ptuc dotycza:
o wiekszego ryzyka zgonu,

e podwyzszonego ryzyka wystgpienia ponownego PZP, w tym PZP wymagajacego hospi-
talizaciji,

e zaostrzenia choroby podstawowej i wydtuzenia czasu powrotu do stanu zdrowia
sprzed wystapienia PZP,

e podwyzszonego ryzyka wystapienia powiktan sercowo-naczyniowych,

e powiktan ptucnych oraz pozaptucnych,

e obnizonej jakosci zycia.
Najpowazniejsze powiktanie pneumokokowego zapalenia ptuc stanowi zwiekszone ryzyko
zgonu. Dostepne dane wskazuja, ze blisko 13% dorostych pacjentow umiera w ciagu 30 dni
od hospitalizacji z powodu PZP, a kolejne 30% w ciggu pierwszego roku (Ramirez 2017a).
Pneumokokowe zapalenie ptuc wptywa takze na istotne pogorszenie codziennego funkcjono-
wania pacjentow. Szacowany czas do ustapienia objawow, dusznosci i zmeczenia wynikaja-
cych z PZP i powrdt do aktywnosci sprzed choroby moze zajac 3 - 4 tygodnie (Brandenburg
2000, Wyrwich 2015). Dane z badan wskazuja, ze powazna infekcja drog oddechowych wigze

sie z 2- do 8-krotnym wzrostem ryzyka wystapienia choroby sercowo-naczyniowej w ciagu 30
dni od zakazenia pneumokokami (Corrales-Medina 2010).

Wraz z liczba wczesniejszych epizodéw pneumokokowego zapalenia ptuc wzrasta ryzyko wy-
stapienia ponownego PZP. Jest ono 2-krotnie wigksze po pierwszym epizodzie, 4-krotnie
wieksze po 2 epizodach oraz 6-krotnie wieksze po = 2 epizodach PZP w poréwnaniu do osdb,
u ktorych PZP wczesniej nie wystapito (Ramirez 2017, Almirall 2008). W wyniku zapalenia
ptuc moga wystapic powiktania ptucne, takie jak ptyn parapneumoniczy, ropniak optucnej,
ropien ptuca oraz powiktania pozaptucne, do ktorych zaliczy¢ mozna zaburzenia swiadomo-
sci, udar mozgu, ostra chorobe lub zaostrzenie choroby nerek oraz zaburzenia endokrynolo-
giczne (Antczak 2020).

2.1.3.3 Zapalenie ucha srodkowego

Zapalenie ucha srodkowego nalezy do objawow nieinwazyjnego zakazenia pneumokokowego.
Objawia sie bolesnoscig ucha i okolicy skroniowej gtowy, goraczka, bolem gardta oraz ogol-
nym ostabieniem i rozbiciem, czasem niedostuchem (Ma 2011). U dorostych, zapalenie ucha
srodkowego moze ewoluowac w przewlekte zapalenie. MozZe réowniez dojsc¢ do zapalenia
btednika oraz porazenia nerwu twarzowego (Isturiz 2010). Do zakazenia dochodzi w wyniku
przeniesienia S. pneumoniae z jamy nosowo-gardtowej do tkanek i narzadow znajdujacych
sie w poblizu. Na zwigekszone ryzyko wystapienia zapalenia ucha srodkowego wptywajg po-
przedzajace infekcje wirusowe oraz terapia antybiotykami. Przebywanie w silnie zapylonych
oraz zanieczyszczonych dymem nikotynowym pomieszczeniach, sprzyja rozwinieciu zakaze-
nia (CDC Pink Book).
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2.1.3.4 Lekoopornosc S. pneumoniae

W 2017 roku Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) przygotowata liste drobnoustrojow leko-
opornych, ktore wymagaja opracowania nowych antybiotykéw. Jednym z wymienionych or-
ganizmow byta bakteria S. pneumoniae (Tacconelli 2018).

Europejska Siec Monitorowania Opornosci na Antybiotyki (European Antimicrobial Resistance
Surveillance Network, EARS-Net), koordynowana przez Europejskie Centrum ds. Zapobiega-
nia i Kontroli Chorob (European Centre for Disease Prevention and Control, ECDC) w Sztok-
holmie, monitoruje opornosc na antybiotyki szczepow bakterii hodowanych z posiewow krwi
i ptynu mozgowo-rdzeniowego w krajach Unii Europejskiej oraz Europejskiego Obszaru Go-
spodarczego. W Polsce monitorowanie antybiotykoopornosci w ramach sieci EARS-Net jest
finansowane ze srodkow bedacych w dyspozycji Ministra Zdrowia w ramach realizacji pro-
gramu polityki zdrowotnej "Narodowy Program Ochrony Antybiotykéw na lata 2016-2020".
Funkcje koordynatora petni Krajowy Osrodek Referencyjny ds. Lekowrazliwosci Drobnoustro-
jéw w Narodowym Instytucie Lekéw (Zabicka 2019).

W Polsce w latach 2016 - 2020 odnotowano spadek odsetka izolatow niewrazliwych na peni-
cyline z 19,3% w 2016 r. do 16,6% izolatow niewrazliwych w 2017 roku. W latach 2018 - 2019,
odsetek izolatow niewrazliwych na penicyling byt porownywalny i wynosit odpowiednio 15,7%
i 15,5%. Najnowsze dane dotyczace lekoopornosci S. pneumoniae, opracowane dla Polski w
ramach sieci EARS-Net, pochodza z 2020 roku. Stwierdzono w nich 10,8% izolatow niewraz-
liwych (wrazliwych zwigkszona ekspozycja i opornych) na penicyline, 22,8% izolatow opor-
nych na makrolidy oraz 9,5% izolatow niewrazliwych jednoczesnie na penicyline i makrolidy.
Dane zebrane dla Unii Europejskiej/Europejskiego Obszaru Gospodarczego okreslaja odsetek
lekoopornosci na penicyling wynoszacy 15,6%, makrolidy 16,9% oraz 9,0% jednoczesnie na
penicyline i makrolidy (WHO/ECDC 2022).

Opornosc na antybiotyki rozni sie w poszczegolnych grupach wiekowych (Tab. 1; Atlas ECDC).
Istotny jest wiek pacjenta: najwieksze znaczenie stanowig skrajne grupy wiekowe - dzieci i
osoby starsze (powyze]j 65. roku zycia). Czynnikami ryzyka zakazenia lekoopornym szczepem
S. pneumoniae jest zarowno wczesniejsza antybiotykoterapia chorego, jak i zuzycie anty-
biotykow na poziomie kraju (Pawlik 2019).

Tab. 1. Odsetek szczepow S. pneumoniae opornych na penicyline i makrolidy w Polsce w latach
2019 - 2020 w roznych grupach wiekowych (Atlas ECDC).

Grupa wiekowa (lata) 0-4 5-18 19-64 65+

2019* | 2020 | 2019* | 2020 2019* 2020 2019* 2020
Odsetek szczepow opor- 0 0 0 0 4,2 0 4,9 1,3
nych na penicyling
Odsetek szczepow opor- 46,7 0 44,4 0 24,0 21,9 22,5 15,0
nych na makrolidy

* dane z 2019 r. pochodza sprzed pandemii COVID-19;
2.1.3.5 Czynniki ryzyka wystapienia zakazen S. pneumoniae w
populacji dorostych

Zakazenia pneumokokowe zwigzane sg z duzym ryzykiem wystgpienia powiktan, wsrod kto-
rych najpowazniejszym jest zgon. Wystepujace powiktania moga miec charakter przej-
sciowy, jak i dtugofalowy, a niektore utrzymuja sie do korica zycia. W nastepstwie choroby
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pneumokokowej moga wystapic zaburzenia widzenia, niedostuch i gtuchota, padaczka, za-
burzenia koordynacji ruchowej, a takze zaburzenia mowy i koncentracji.

2.1.3.5.1 Wiek 2 65 lat

Zaawansowany wiek jest czynnikiem ryzyka wystapienia chorob pneumokokowych i dotyczy
on populacji dorostych w wieku powyzej 65 lat. Ryzyko zakazenia pneumokokowegdo wzrasta
z powodu pojawiajacych si¢ wraz z wiekiem chorob przewlektych oraz ostabieniem dziatania
uktadu odpornosciowego (Ramirez 2017).

W 2020 r. w Polsce, wykrywalnos¢ IChP byta najwyzsza w grupie wiekowej 65 i wiecej lat
(4,48/100 000). Wedtug danych NIZP-PZH, zapadalnosc na zapalenie ptuc leczone w szpitalu
w populacji dorostych byta najwyzsza w grupie osob w wieku > 65 lat. Na przestrzeni lat 2012
- 2019 znajdowata sie na poziomie ponad 600 przypadkow/100 tys. (NIZP-PZH tabele wyni-
kowe). W Stanach Zjednoczonych wsrod oséb w wieku = 65 lat roczne wskazniki hospitalizacji
z powodu PZP wynosity 847 - 3500/ 100 000 osobolat, z mediang réwna 1830/ 100 000 osobo-
lat. Dla poréwnania, w populacji dorostych w wieku < 65 lat, roczne wskazniki hospitalizacji
wynosity 89 - 1138/100 000 osobolat (McLaughlin 2020). W badaniu przeprowadzonym w USA
w latach 2014 - 2016 odnotowano, ze dorosli w wieku > 65 lat byli 3 razy czesciej hospitali-
zowani z powodu PZP w poréwnaniu do oséb w wieku 18 - 64 lat (Ryc. 1). Okreslona w 2016
roku roczna zapadalnosc¢ na PZP u pacjentow w wieku > 65 lat wynosita 2093/100 000 w
porownaniu do zapadalnosci rownej 327/100 000, ktora odnotowano u dorostych pomiedzy
18. a 64. rokiem zycia (Ramirez 2017).

Wedtug danych European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC), ryzyko inwa-
zyjnej choroby pneumokokowe]j jest najwieksze w populacji osob w wieku > 65 lat i < 5 lat.
W 2018 r. IChP zgtaszano gtownie u osob starszych i niemowlat, z potwierdzonymi przypad-
kami 18,7/100 000 w populacji dorostych w wieku > 65 lat oraz 14,4/100 000 w populacji
niemowlat w wieku ponizej jednego roku. Standaryzowane wzgledem wieku wskazniki zgto-
szen przypadkow IChP roznity sie w poszczegolnych krajach, jednak dotyczyty gtownie nie-
mowlat i starszych dorostych. Najwyzsze wskazniki zapadalnosci na IChP raportowano wsrod
osob w wieku > 65 lat (ECDC 2020).
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Ryc. 1 Wplyw wieku na wspoélczynnik hospitalizacji z powodu pozaszpitalnego zapalenia pluc w
USA w latach 2014 - 2016 (Ramirez 2017).
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2.1.3.5.2Choroby wspdtistniejace

U osob w wieku > 65 lat z prawidtowg odpornoscia, ryzyko wystapienia zakazenia pneumo-
kokami wzrasta wraz ze wspotistnieniem chorob serca, przewleklych chorob ptuc, cukrzyca,
wyciekiem ptynu mozgowo-rdzeniowego, implantem slimakowym, przewlektymi chorobami
watroby oraz naduzywaniem alkoholu i paleniem papierosow. Immunosupresja spowodowana
wrodzonymi lub nabytymi niedoborami odpornosci, zakazeniem wirusem HIV, przewlekta nie-
wydolnoscia nerek, zespotem nerczycowym, biataczkami, chtoniakami, choroba Hodgkina,
uogolnionym nowotworem ztosliwym oraz przeszczepem narzadow litych, stanowi ryzyko
wystapienia zakazenia pneumokokami (Fry 2005).

W tabeli ponizej (Tab. 2) przedstawione zostaty wartosci wspotczynnika ryzyka HR (hazard
ratio), oszacowane dla wielozmiennej analizy regresji, oceniajace zwigzek pomiedzy roz-
nymi stanami wyjsciowymi, a ryzykiem pozaszpitalnego zapalenia ptuc w badanej populacji,
okreslone na podstawie hiszpanskiego badania kohortowego, obejmujacego 11 tys. osob w
wieku > 65 lat. Czynnikami, ktére wigzaty sie z zwiekszonym ryzykiem pozaszpitalnego za-
palenia ptuc byta wczesniejsza hospitalizacja z powodu zapalenia ptuc (2 w ciggu ostatnich
2 lat, HR=3,81) oraz wystepowanie przewlektej choroby ptuc (HR=2,91) (Vila-Corcoles 2009).

Tab. 2 Czynniki ryzyka wystapienia pozaszpitalnego zapalenia pluc wraz z wartosciami wspot-
czynnika ryzyka HR (Vila-Corcoles 2009).

Czynnik ryzyka Wartosc HR* (95% Cl)

Historia hospitalizacji z powodu pozaszpitalnych 3,81 (2,64; 5,51)
zapalen pluc w ciggu ostatnich 2 lat

Przewlekie choroby ptuc 2,91 (2,35; 3,61)
Przewlekie choroby serca 1,46 (1,16; 1,84)
Cukrzyca 1,04 (0,84; 1,29)
Palenie papierosow 1,12 (0,83; 1,49)
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Czynnik ryzyka

Przewlekle choroby watroby

Wartosc HR* (95% Cl)
1,82 (1,14; 2,89)
1,56 (1,02; 2,37)
1,31 (0,91; 1,88)
1,87 (1,44 2,41)
0,79 (0,64; 0,98)
1,06 (0,85; 1,31)

Nowotwor

Przewlekie choroby nerek

Leczenie kortykosteroidami

Historia szczepienia przeciwko pneumokokom

Szczepienie przeciwko grypie jesienig ubieglego
roku

* pkreslone na podstawie wieloczynnikowe] analizy regresii;

Analiza danych zebranych w Anglii i Walii w latach 2002 - 2009 pozwolita na okreslenie czyn-
nikow ryzyka wptywajacych na rozwoj IChP. W Tab. 3 przedstawione zostaty czynniki doty-
czace ryzyka wystapienia inwazyjnej choroby pneumokokowej wraz z wartosciami ilorazu
szans OR (ang. odds ratio) i wskaznikiem smiertelnosci przypadkow IChP zakonczonych zgo-
nem (ang. case fatality ratio, CFR). Najwyzsze prawdopodobienstwo wystapienia IChP doty-
czyto chorych leczonych immunosupresyjnie (OR=11,7), z przewlektymi chorobami watroby
(OR=7,2), uktadu oddechowego (OR=5,1) i przewlekiej choroby serca (OR=3,0) (van Hoek
2012).

Tab. 3 Prawdopodobienstwo wystapienia inwazyjnej choroby pneumokokowej i Smiertelnosc
wsrod pacjentow w wieku > 65 lat w zaleznosci od czynnika ryzyka w badaniu kohortowym prze-
prowadzonym w Anglii (van Hoek 2012).

Czynnik ryzyka IChP Smiertelnos¢ z powodu IChP
OR (95%) OR (95% CI)

Brak ryzyka 1,0 1,0

Jeden lub wigcej czynnik ryzyka 2,7(2,6-2,8) 1,2 (1,1-1,3)

Asplenia 0,7 (0,5-1,0) 0,3 (0,1-1,1)

Przewlekte choroby uktadu oddecho-
wego

5,1 (4,8-5,4)

1,2 (1,1-1,3)

Przewlekie choroby serca 3,0 (2,9-3,1) 1,4 (1,3-1,5)
Przewlekie choroby nerek 0,9 (0,8-0,9) 1,9 (1,7-2,2)
Przewlekie choroby watroby 7,2 (6,2-8,3) 2,8 (2,1-3,7)
Cukrzyca 2,3(2,2-2,5) 1,0 (0,9-1,1)
Immunosupresja 11,7 (11,0-12,4) 1,0 (0,9-1,2)

Zakazenie wirusem HIV 5,3 (1,3-21,3) -

Wedtug aktualnego Programu Szczepien Ochronnych na 2022 rok, szczepienia przeciwko
pneumokokom sg zalecane, a wiec nie sg finansowane z budzetu Ministra Zdrowia, w po-
pulacji:

e dzieci zdrowych, ktore nie byty wczesniej szczepione,

e dzieci i osob dorostych z przewlekta chorobg serca, przewlektg chorobg ptuc, prze-

wlektg chorobg watroby, w tym z marskoscig watroby, przewlekig chorobg nerek i
zespotem nerczycowym, z cukrzyca,

e dziecii osob dorostych z wyciekiem ptynu mézgowo-rdzeniowego, implantem slima-
kowym,
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e dziecii osob dorostych z anatomiczna lub czynnosciowsa asplenia: sferocytoza i innymi
hemoglobinopatiami, z wrodzong i nabyta asplenia,

e dziecii osob dorostych z zaburzeniami odpornosci: wrodzonymi i nabytymi niedobo-
rami odpornosci, zakazeniem wirusem HIV, biataczka, choroba Hodgkina, uogolniong
chorobg nowotworowg zwigzang z leczeniem immunosupresyjnym, w tym przewlekta
steroidoterapia i radioterapia, szpiczakiem mnogim,

e 0s0b uzaleznionych od alkoholu, palacych papierosy (PSO 2022).
2.1.3.6  Dystrybucja grup ryzyka zakazenia pneumokokami [Jj

Czynniki zwiekszajace prawdopodobienstwo zakazenia pneumokokami powszechnie wyste-

puja w populacji oséb dorostych, | EGcNGGEEEEEE. \\-dius danych AOTMIT
w 2019 roku okotoliililpoputaciii R i:ic umiarkowane

lub wysokie ryzyko choroby pneumokokowej (AOTMIT 2021). Nie odnaleziono innych polskich
danych pozwalajacych na wiarygodne okreslenie odsetkow pacjentow
. Stad tez do okreslenia tego odsetka wykorzystano dane z innych
krajéw z Europy, USA lub Australii'. Wedtug odnalezionych badan europejskich odsetek osdb

z umiarkowanym lub wysokim ryzykiem zakazenia pneumokokami [ |GG
|
I Ryc. 2).

Ryc. 2. Odsetek pacjentow z grup umiarkowanego lub wysokiego ryzyka na podstawie badan
przeprowadzonych na terenie Europy (opracowanie wlasne).

2.1.4Epidemiologia i obcigzenie choroba

2.1.4.1 Dane europejskie i swiatowe

2.1.4.1.1Dystrybucja serotypéw S. pneumoniae oraz czestos¢ wystepowania
zakazen pneumokokowych

Zakazenia S. pneumoniae wystepuja najczesciej w krajach rozwijajacych sig, ktore zmagaja

sie z ograniczonym dostepem do terapii, w tym do antybiotykow i szczepionek. Z powodu

zakazen pneumokokowych, kazdego roku na swiecie umiera ponad 1,5 miliona osob, w tym

! Pominieto dane z Azji, Ameryki Poludniowej i Afryki z uwagi na znaczace roznice etniczne populacji
co wplywa na roznice w chorobowosci

25



Apesonar® w profilaktyce zakazer pneumokokowych u dorostych | N n R NN — - - == oroblemu decyzvinego

1 milion w wyniku zapalenia ptuc. W 2018 roku w Europie potwierdzono 24 663 przypad-
kow inwazyjnej choroby pneumokokowej - najczesciej u oséb powyzej 65 lat oraz nie-
mowilat do 1. roku zycia (ECDC 2020).

Raport opublikowany przez Centrum ds. Kontroli i Zapobiegania Chorobom (Centers for Di-
sease Control and Prevention, CDC) przedstawia skale problemu zwiazanego z zapadalnoscia
na IChP w USA w réznych grupach wiekowych. W latach 1998 - 1999, w populacji dorostych
powyzej 65. roku zycia, zapadalnosc na IChP bez wzgledu na serotyp byta na poziomie 61/100
000, z czego 40/100 000 dotyczyto zapadalnosci wywotanej serotypami zawartymi w szcze-
pionce 7-walentnej (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F i 23F). Po wprowadzeniu na rynek szczepionki
PCV7, liczba zachorowan na IChP spowodowang serotypami zawartymi w PCV7 zmniejszyta
sie 0 45%. W latach 2007 - 2008 zapadalnosc na IChP spowodowang serotypami zawartymi w
PCV13 wynosita okoto 17/100 000, a w latach 2014 - 2015 spadta o 70% w zwigzku z wprowa-
dzeniem w 2010 roku szczepionki PCV13 do powszechnego szczepienia dzieci (CDC Manual,
CDC Surveillance & Reporting). Rekomendacje szczepienia populacji osob w wieku > 19 lat z
zaburzeniami odpornosci oraz osob w wieku > 65 lat wprowadzono odpowiednio w 2012 i
2014 roku. Ostatecznie zapadalnosc¢ na IChP bez wzgledu na serotyp w populacji osob w
wieku > 65 lat spadata do 24/100 tys. W 2018 roku (Ryc. 3). Szczepionka PPV23 dostepna
byta w Stanach Zjednoczonych od 1984 r. dla wszystkich oséb dorostych powyzej 65. r.z. oraz
dla dzieci powyzej 2. r.z. z zaburzeniami odpornosci i chorobami towarzyszacymi. Spadek
zachorowari na IChP w populacji oséb w wieku > 65 lat zaczeto obserwowac dopiero po wpro-
wadzeniu powszechnych szczepien dzieci za pomocg PCV7 i nastepnie PCV13, oraz po wpro-
wadzeniu szczepien PCV13 u dorostych (CDC Manual, CDC Surveillance & Reporting).

Ryc. 3 Zapadalnos¢ na IChP w populacji dorostych w wieku > 65 lat w zaleznosci od serotypu
pneumokoka w Stanach Zjednoczonych w latach 1998 - 2018 (CDC Manual, CDC Surveillance &
Reporting).
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European Centre for Diseases Prevention and Control (ECDC) przedstawia w swoim raporcie
dane dotyczace najczesciej wystepujacych serotypow w roznych grupach wiekowych. ECDC
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wymienia 10 serotypow S. pneumoniae bedacych najczestsza przyczyna zachorowan: 8, 3,
19A, 22F, 12F, 9N, 15A, 10A, 23B, 6Ci 11A (uszeregowanie wedtug malejacej czestosci wy-
stepowania; Ryc. 4). W 2018 r. serotypy 8 i 3 nalezaty do najczesciej identyfikowanych sero-
typow powodujacych IChP we wszystkich grupach wiekowych w krajach Unii Europej-
skiej/Europejskiego Obszaru Gospodarczego. Réwniez u dorostych w wieku > 65 lat, naj-
czestszymi serotypami wywotujacymi IChP byty serotypy 8 i 3 (Tab. 4). W odniesieniu do
danych europejskich, tylko 2 z 10 najczesciej wystepujacych serotypow wywotujacych IChP
znajduja sie w szczepionce PCV13 (serotypy 31 19A). Pozostate piec serotypow (8, 22F,
12F, 10A i 11A), ktére zostaty wymienione w 2018 roku przez ECDC jako najczesciej
wystepujace w Europie, znajduja sie w szczepionce PCV20.- W latach 2014 - 2018 u os6b
w wieku 65 lat i starszych, nastgpit spadek odsetka potwierdzonych przypadkéw IChP wywo-
tanych przez serotypy zawarte w szczepionce PCV13 (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F 1, 5, 7F,
3, 6A, 19A) z 35% do 29%. Odsetek potwierdzonych przypadkow IChP wywotanych przez se-
rotypy znajdujace sie w szczepionce PPSV23 (1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F
14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F, 33F) wahat sie pomiedzy 67%, a 73%. Odsetek
zachorowan wywotanych przez serotypy zawarte w szczepionce PPV23, ktorych nie ma w
PCV13 (2, 8, 9N, 10A, 11A, 12F, 158, 17F 20, 22Fi 33F) wzrdst z 34% w 2013 . do 40% w 2018
roku. Dane dotyczace czestosc wystepowania serotypow S. pneumoniae powodujacych IChP
w poszczegolnych grupach wiekowych, pochodza z 21 krajow europejskich i nie uwzgledniaja
danych z Polski (ECDC 2020).

Ryc. 4 Rozklad potwierdzonych przypadkow IChP w zaleznosci od serotypu w Europie w latach
2014 - 2018 (ECDC 2020).
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Tab. 4. Odsetek pieciu najczesciej wystepujacych serotypow S. pneumoniae w potwierdzonych
przypadkach inwazyjnej choroby pneumokokowej w Europie w 2018 roku w réznych grupach
wiekowych (ECDC 2020).

Grupa wiekowa (lata) <1 1-4 5-14 15-24 15-44 45-64 =65
B(110) | 24F(12,2) 8 (10,0) 8 (32.,5) B (28,0) 8 (21.5) 3(14,7)
104 (B,4) 3(9,2) 194 (8,3) | 12F (10,0) 3(11,3) 3 114,6) 8 (14,0)
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Serotyp (% wszystkich przy- y7,6) | 19a@4) | 12zZres | ez | 1zres | 1earn | 1eags
p‘f‘dl‘.owz.at‘dzef‘.‘”da”ﬂ 194(70) | 12F@,3) | 28E.) 3(73)| 19ame) | 1zZF@EN| mEEM
gruple wiskowsj)

24F(65) | 238 (7,3) 30 | 33F (47) 9N (4,5) | 22F (6,4) oN (5,4)

Dane zgromadzone w Niemczech w latach 2003 - 2018 wskazuja, ze po wprowadzeniu po-
wszechnych szczepien za pomocg PCV13 wsrdd dzieci, liczba odnotowywanych przypadkow
IChP wywotanych serotypami szczepionkowymi w populacji dorostych poczatkowo ulegta
zmniejszeniu. W latach 2013 - 2014, zapadalnosc na IChP wywotanga serotypami zawartymi
w szczepionce PCV13, u dorostych wwieku 60 lat i starszych, wyniosta 2,44/100 000. Od tego
momentu liczba zgtoszonych przypadkow IChP w tej grupie wiekowej stale rosta, by w latach
2017 - 2018 osiagnac wartosc rowng 3,17/100 000, czyli 31% wszystkich zgtoszonych przy-
padkow IChP u dorostych w wieku 60 lat i starszych. W latach 2015 - 2018, serotypy 22F i
33F (zawarte w szczepionce PCV20) stanowity 10,4% przypadkéw IChP odnotowanych u
osob w wieku 2 60 lat. Piec dodatkowych antygendow serotypéw zawartych wszczepionce
PCV20 (8, 10A, 11A, 12F i 15B) w poréwnaniu do PCV15, stanowito dodatkowe 21,9%
przypadkéw IChP u dorostych w wieku = 60 lat, podczas gdy 4 serotypy unikalne dla PPV23
(2, 9N, 17F i 20) stanowity okoto 8,9% przypadkow IChP w tej grupie wiekowej (van der
Linden 2019). Pokrycie serotypowe stanowi jeden z wielu czynnikow stuzacych podjeciu fi-
nalnej decyzji odnosnie wyboru szczepionki. Wsrod pozostatych czynnikow wymienic¢ mozna
m.in. typ oraz odnotowang skutecznosc preparatu, zarejestrowane wskazanie do stosowa-
nia, a takze dostepnosc szczepionki.

W badaniu opublikowanym przez Hanquet i wsp. (2022), na podstawie danych z 13 osrodkow
aktywnego nadzoru epidemiologicznego, oceniono wptyw powszechnych szczepien dzieci
szczepionkami PCV10/PCV13 na zapadalnosc na IChP w populacji ogdlnej. Aktywny nadzor
epidemiologiczny prowadzono w ramach miedzynarodowej sieci Streptococcus pneumoniae
Invasive Disease network (SplDnet), finansowanej przez Europejskie Centrum ds. Zapobie-
gania i Kontroli Chorob (ECDC, ang. European Center for Disease Prevention and Control).
Dane pochodzity z 10 krajow europejskich z okresu pierwszych 8 lat trwania programow
szczepien (2011 - 2018). W roku 2018, w populacji osob w wieku = 65 lat, odnotowano wzrost
czestosci przypadkow IChP spowodowanych serotypami niezawartymi w PCV13 o 84% w po-
rownaniu z okresem, gdy stosowana byta szczepionka 7-walentna (Prevenar®). Jak wskazuja
wyniki badania, stopniowy wzrost czestosci wystepowania serotypow nieszczepionkowych
przeciwdziatat spadkowi czestosci serotypow szczepionkowych w badanym okresie. Taki
trend obserwowano we wszystkich krajach objetych badaniem, bez wzgledu na walentnosc
szczepionki stosowanej do powszechnego szczepienia dzieci przeciwko pneumokokom. U
osob w wieku = 65 lat, antygeny serotypow zawarte w szczepionkach PCV13 (1, 3, 4, 5, 6A,
6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F i 23F), PCV15 (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 22F,
23F i 33F) i PCV20 (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 8, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 158, 18C, 19A, 19F 22F
23F, 33F) w 2012 roku stanowity odpowiednio 45%, 57% i 75% z 2 003 odnotowanych przypad-
kow IChP w 2012 oraz 26% (PCV13), 36% (PCV15) i 65% (PCV20) z 2 481 odnotowanych przy-
padkow IChP w 2018 roku. Odsetek raportowanych przypadkéw IChP wywotanych antyge-
nami serotypow zawartymi wytacznie w szczepionce PCV20 (innymi niz w PCV13 tj. 8,
10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F) w okresie 2011 - 2018 wzrést z 30% do 38% u oséb w
wieku >65 lat (p<0,001; Tab. 5). W 2018 roku, u osob w wieku >65 lat, najczesciej rapor-
towano wystepowanie serotypu 8 (17% wszystkich przypadkéw IChP) oraz 22F (7% wszyst-
kich przypadkow IChP). Serotyp 3 stanowit 9% wszystkich przypadkow IChP i byt najczestszym
serotypem wywotujacym IChP u dzieci w wieku <5 lat. U osob w wieku > 65 lat stanowit 13%
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wszystkich przypadkow IChP i byt drugim serotypem najczesciej wywotujacym IChP. Autorzy
oszacowali, Zze pokrycie serotypowe PCV20 w populacji ogélnej, dzieki dodatkowym sied-
miu serotypom, jest wieksze o okoto 30-38% w poréwnaniu z PCV13. Z kolei szczepionki
15-walntna - o 10% (Hanquet 2022).

Ryc. 5. Odsetek przypadkow IChP spowodowanej przez serotypy szczepionkowe zawarte w szcze-
pionkach PCV10, PCV13, PCV15 i PCV20 oraz serotyp 3 w populacji osob w wieku 2 65 lat w 13
osrodkach sieci SpIDnet w 10 krajach europejskich w latach 2012 - 2018 (zrodlo: Hanquet 2022).
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(A) osrodki z krajow, gdzie w ramach powszechnych szczepien dzieci stosowana jest wylacznie PCV13; (B)
osrodki w Hiszpanii, gdzie do powszechnych szczepien stosowano PCY13 z przerwami w badanym okresie;
(C) osrodki z krajow, gdzie w ramach powszechnych szczepien dzieci stosowana jest wylacznie PCV10.

2.1.4.1.2Zapadalnosé na inwazyjna chorobe pneumokokowg
2.1.4.1.2.1Populacja ogdlna

Raport opublikowany w 2020 roku przez Europejskie Centrum ds. Zapobiegania i Kontroli
Chorob (ECDC), wymienia ponad 24 tysigce przypadkow IChP potwierdzonych w Europie w
2018 roku. Dane pochodzace z lat 2014-2018 potwierdzaja wzrost zapadalnosci na IChP. W
2018 roku odnotowano zapadalnosc wynoszacg 6,4/ 100 tys., w porownaniu do roku 2014, w
ktorym wynosita 4,8/100 tys. W 2018 roku, najwieksza zapadalnosc¢ na IChP zostata zaobser-
wowana w populacji dorostych w wieku powyzej 65. roku zycia lub starszych i wynosita
18,7/100 tys. Raportowana zapadalnosc na IChP byta wyzsza u mezczyzn we wszystkich gru-
pach wiekowych (Ryc. 6; ECDC 2020).

Na podstawie danych zebranych w Anglii i Walii w latach 2002 - 2009, okreslono zapadalnosc¢
na IChP oraz wskaznik smiertelnosci zwigzany z IChP w Anglii. Czestos¢ wystepowania IChP
wsrod populacji w wieku > 65 lat wynosita 17,9/100 000 w porownaniu z 5,2/100 000 dla
osob w wieku 16-64 lat. Brak czynnikow ryzyka wigzat sie ze smiertelnoscig rowng 29,1%
(Tab. 6; van Hoek 2012).
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W przeprowadzonym w USA retrospektywnym badaniu kohortowym analizujacym dane po-
chodzace z lat 2007 - 2010, poréwnane zostaty wskazniki zachorowan na inwazyjna chorobe
pneumokokowa. W tabeli Tab. 7 przedstawione zostaty wspotczynniki zapadalnosci na IChP
w USA dla osob w wieku 65 lat i starszych. Zapadalnosc¢ na IChP w populacji zdrowych pa-
cjentow w wieku > 65 lat wyniosta 8,3/100 tys. (Shea 2014).

Ryc. 6 Rozktad potwierdzonych przypadkow inwazyjnej choroby pneumokokowej na 100 000 tys.

mieszkancow Unii Europejskiej w zaleznosci od wieku i ptci (dane ECDC dla 2018 roku; ECDC
2020).
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Wedtug danych z sieci aktywnego nadzoru epidemiologicznego SpIDNet w 2018 roku 13 ba-
danych osrodkach w Europie zgtoszono tacznie 17 302 przypadki IChP, w tym 9 410 u osob w
wieku > 65 lat. W latach 2011 - 2018 u dorostych w wieku > 65 lat, zapadalnosc na IChP ulegta
Zmniejszeniu zarowno dla antygenow serotypow zawartych w szczepionkach PCV7, PCV10 i
PCV13, jak i dla wszystkich badanych serotypow ogotem w porownaniu z okresem gdy do
powszechnego szczepienia dzieci stosowano szczepionke 7-walentng. Jednoczesnie obser-
wowano stopniowy wzrost czestosci IChP spowodowanej antygenami serotypow nie zawar-
tych w PCV13, dodatkowymi antygenami serotypow zawartymi w szczepionce polisacharydo-

wej PPSV23 i antygenami serotypow nie zwartymi w Zadnej ze szczepionek (Tab. 5; Hanquet
2022).

Tab. 5 Zapadalnos¢ na inwazyjna chorobe pneumokokowa w zaleznosci od serotypu u dorostych
w wieku >65 lat w Europie w latach 2011 - 2018 (Hanquet 2022).

Serotyp IRR (95%Cl)

2011

2014

2018

Wszystkie typy

0,86 (0,81-0,92)

0,78 (0,71-0,85)

0,93 (0,82-1,05)

PCV7

0,37 (0,29-0,47)

0,19 (0,13-0,27)

0,14 (0,09-0,20)

PCV10 (inne niz w PCV7")

0,90 (0,77-1,06)

0,44 (0,34-0,58)

0,09 (0,06-0,14)

PCV13 (inne niz w PCV10%)

1,02 (0,93-1,12)

0,73 (0,58-0,92)

0,97 (0,73-1.29)

Inne niz w PCV13

1,20 (1,09-1,34)

1,44 (1,34-1,55)

1,84 (1,69-2,00)
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Serotyp IRR (95%Cl)

2014
1,30 (1,20-1,41)

2011
1,14 (0,97-1,35)

2018
1,76 (1,61-1,92)

PPSV23 (inne niz w PCV13Y)
Tserotypy 1, 51 7F;

Fserotypy 3, 6A 1 194;

1 serotypy 2, 8, 9N, 10A, 11A, 12F, 158, 17F, 20, 22F i 33F;

2.1.4.1.2.2Grupy ryzyka

Ryzyko rozwoju inwazyjnej choroby pneumokokowej jest wyzsze u 0sob z pewnymi towarzy-
szagcymi chorobami przewlektymi lub bedacych w grupach ryzyka w zwigzku z paleniem ty-
toniu lub naduzywaniem alkoholu (Kyaw 2005). IChP niesie dwu- do dziesieciokrotnie wigksze
ryzyko zgonu u dorostych zmagajacych sie z chorobami przewlektymi w porownaniu do po-
pulacji zdrowe]j (van Hoek 2012).

Analiza danych zebranych w Anglii i Walii w latach 2002 - 2009 pozwolita na okreslenie czyn-
nikow ryzyka wptywajacych na rozwoj IChP. Ponad 22 tysigce przeanalizowanych przypadkow
inwazyjnej choroby pneumokokowe]j zostato powiazanych z danymi dotyczacymi hospitaliza-
cji. W badanej populacji, 13% pacjentow miato jeden lub wiecej czynnik ryzyka wystapienia
IChP, a sposrod wszystkich pacjentow bedacych w grupie ryzyka, 59% z nich byto w wieku 65
lat i starszych. Dorosli zakazeni wirusem HIV, z przewlektymi chorobami watroby i uktadu
oddechowego oraz pacjenci z obnizong odpornoscig mieli najwyzszy wskaznik zapadalnosci
na IChP, wynoszacy powyzZej 90/ 100 000. Wystepowanie co hajmniej jednego czynnika ryzyka
wigzato sie z 33% smiertelnoscig osob z IChP, w porownaniu z osobami bez czynnikow. W
tabeli ponizej (Tab. 6), przedstawiona zostata zapadalnosc¢ na inwazyjna chorobe pneumo-
kokowa w zaleznosci od czynnika ryzyka, a takze wskaznik smiertelnosci przypadkow zwia-
zany z IChP (van Hoek 2012).

Tab. 6 Zapadalnos¢ na inwazyjna chorobe pneumokokowa oraz wskaznik smiertelnosci zwiazany
z IChP w Anglii, dla pacjentow w wieku 65 lat i starszych, w zaleznosci od wystepowania okreslo-
nego czynnika ryzyka (van Hoek 2012).

Czynnik ryzyka Zap adalnosc/100 000 Wartosc CFR

Brak ryzyka 17,9 29,1% (27,6-30,6%)
Jeden lub wigcej czynnik ryzyka 48 (47-50) 33,0% (32,0-34,1%)
Asplenia 13 (9-18) 12,0% (4,2-30.0%)
Przewlekte choroby uktadu oddecho- 91 (86-97) 32,9% (31,0-34,8%)
wego

Przewlekie choroby serca 54 (52-55) 36,2% (34,8-37,5%)
Przewlekie choroby nerek 16 (14-16) 44.0% (40,9-47,1%)
Przewlekle choroby watroby 129 (111-149) 53,3% (46,3-60,1%)
Cukrzyca 41 (39-45) 29,0% (26,7-31,3%)
Immunosupresja 209 (197-222) 29,9% (27,8-32,1%)
Zakazenie wirusem HIV 95 (23-381) 0% (0-65,8%)

W przeprowadzonym w USA retrospektywnym badaniu kohortowym analizujacym dane po-
chodzace z lat 2007 - 2010, porownane zostaty wskazniki zachorowan na inwazyjng chorobe
pneumokokowa. Analiza zostata przeprowadzona dla osob zdrowych, osob dorostych z cho-
robami wspotistniejacymi bez zaburzen odpornosci oraz dla oséb dorostych z obnizong od-
pornoscig (grupa wysokiego ryzyka). W ponizszej tabeli (Tab. 7) przedstawione zostaty
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wspotczynniki zapadalnosci na IChP w USA dla osob w wieku 65 lat i starszych. Najwyzsza
zapadalnos¢ (ponad 110 przypadkow na 100 tys.) dotyczyta chorych z niedoborem odporno-
sci, brakiem sledziony i chorobami hematologicznymi (Shea 2014).

Tab. 7 Wspotczynnik zapadalnosci na inwazyjna chorobe pneumokokowa w USA w latach 2007 -
2010, u osob w wieku powyzej 65 lat w grupach ryzyka (Shea 2014).

Inwazyjna choroba pneumokokowa

STERATYZYER Wspotczynnik zapadalnosci (/100 000 osob na rok)
Brak czynnikow ryzyka 8,3
Wrodzony niedobor odpornosci 118,1
Brak sledziony (funkcjonalny lub ana- 116,3
tomiczny)

Choroby hematologiczne dotyczace 110,9
biatych krwinek

Implant slimakowy 87,4
Przewlekta choroba watroby 53,4
Przewlekta chorcba pluc 51,1
Przewlekta choroba nerek 50,0
Zaburzenia nerwowo-mig- 38,1
sniowe/drgawki

Leczenie immunosupresyjne 36,4
Palenie papierosow 34,9
Astma 34,2
Reumatoidalne zapalenie sta- 33,3
wow /choroba Crohna/toczen

HIV 27,4
Przewlekta choroba serca 26,6
Cukrzyca 21,1
Przewlekia stosowanie doustnych Le- 15,2

kow steroidowych

Dostepne badania jednoznacznie wskazuja, ze osoby w wieku powyzej 65 lat i starsze, ze
wspotistniejacymi chorobami przewlektymi, sa bardziej narazone na zachorowanie na IChP
w porownaniu do osob niebedacych w grupach ryzyka.

2.1.4.1.3Zapadalnosé na pneumokokowe zapalenie ptuc
2.1.4.1.3.1Populacja ogélna

Pozaszpitalne zapalenie ptuc jest wymieniane wsrod najczestszych przyczyn hospitalizacji.
Zapadalnosc¢ na pozaszpitalne zapalenie ptuc w Europie wynosi od 1,7 do 11,6 /1000 pa-
cjento-lat. Najczesciej zgtaszane przypadki dotycza populacji bardzo matych dzieci i osob
starszych. Odsetki hospitalizacji z powodu PZP rdznig sie w zaleznosci od kraju w Europie i
wahaja sie w przedziale od 20 do 50% przypadkéw. Wsrod osdb starszych (w wieku > 65 lat)
wspotczynniki hospitalizacji PZP wynoszg od 900 do 2000/100 tys. pacjentolat (Shea 2014,
Marston 1997, Jackson 2004, Jain 2015).

Odsetek przypadkow PZP spowodowanych przez S. pneumoniae raportowany w badaniach
jest zréznicowany i waha sie od kilku do kilkudziesieciu procent. Mandell i wsp. (2000) prze-
prowadzili metaanalize badan obserwacyjnych dotyczacych hospitaliazji z powodu pozasz-
pitalnego zapalenia ptuc wsrod dorostych, na terenie Stanow Zjednoczonych, Kanady,
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Francji, Finlandii, Szwec]i, Izraelu i Holandii w latach 1981 - 1992. Odsetek pozaszpitalnego
zapalenia ptuc u dorostych, spowodowanych przez S. pneumoniae wahat sie pomiedzy
badaniami od 5% do 55% i srednio wyniést 17,3% (Mandell 2000). Na podstawie przegladu
systematycznego, do ktorego wtaczono 35 badan obserwacyjnych przeprowadzonych w kra-
jach rozwinietych, sredni odsetek PZP spowodowanych przez S. pneumoniae wynidst
27,3% (95% Cl: 23,9%; 31,1%) (Said 2013). Przeprowadzony w 2020 r. systematyczny przeglad
badan wykazat, Ze w erze wspotczesnej (~1999 - 2020), wsrod przypadkow pozaszpitalnego
zapalenia ptuc, w ktorych okreslono etiologie, szacunkowo 33% - 50% przypadkow byto spo-
wodowanych przez S. pneumoniae (Shoar 2020).

W przeprowadzonym w USA retrospektywnym badaniu kohortowym, analizujacym dane po-
chodzace z lat 2007 - 2010, porownane zostaty wskazniki zachorowan na pneumokokowe
zapalenia ptuc. Wskaznik zapadalnosci na zapalenia ptuc wsrod osob zdrowych byt wyzszy
dla badanych w wieku 65 lat i starszych i wynosit 1874/100 000 w porownaniu do 363/100
000 dla osob w wieku 18 - 49 lat. Czestosc wystepowania pneumokokowego zapalenia ptuc
rosta wraz z wiekiem (Shea 2014). Przeglad badan przeprowadzany przez Torres i wsp.
(2018), pozwolit zidentyfikowac czestos¢ wystepowania pneumokokowego zapalenie ptuc
wsrod dorostych w Europie. Czestosc wystepowania zapalen ptuc, bez wzgledu na etiologie,
wynosita 68 - 7000 na 100 000 mieszkancow, lecz roznita sie w zaleznosci od kraju oraz grupy
wiekowej. Najwyzsza zapadalnosc na zapalenie ptuc, bez wzgledu na etiologie, zostata od-
notowana we Francji w latach 2011 - 2012, u pacjentow w wieku 65 lat i starszych (7000/100
000) (Torres 2018).

Zarowno w USA, jak i w Europie, PZP jest najczestsza przyczyng zgonu z powodu infekcji
(Gibson 2013, Sherpa 2005). Wedtug danych GUS w 2019 roku w Polsce zapalenia ptuc w
populacji w wieku > 65 lat stanowito okoto 4% wszystkich zgonow (GUS 2021). Wspétczynnik
smiertelnosci z powodu PZP waha sie w zakresie 1 - 48% i zalezy od wieku, wystepowania
chorob wspotistniejacych oraz nasilenia choroby (Welte 2012, Gil-Prieto 2011). Raportowany
w badaniach odsetek zgonow z powodu pozaszpitalnego zaplenia ptuc w populacji osob star-
szych wynosi okoto 17% w populacji w wieku > 50 oraz waha sie w zakresie ok. 12 - 24% w
populacji osob w wieku > 85 lat (Griffin 2013, Gil-Prieto 2011). Ponadto wystapienie PZP
wigze sie ze zwiekszonym ryzykiem rehospitalizacji z powodu ponownego epizodu zapalenia
ptuc. Wedtug badania przeprowadzonego na terenie Stanow Zjednoczonych u 9% osob z PZP
w ciggu roku od pierwszego epizodu dochodzi do kolejnego zapalenia ptuc wymagajacego
hospitalizacji (Ramirez 2017).

Dostepne dowody wskazuja, ze dodatkowe siedem antygenow serotypow zawartych w szcze-
pionce PCV20 (8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F), ktore nie wchodzg w sktad szczepionek PCV13
i PCV15, sa odpowiedzialne za wzrost obcigZzenia pozaszpitalnym zapaleniem ptuc. W Grecji,
w badaniu przeprowadzonym wsrod dorostych w wieku = 19 lat hospitalizowanych z powodu
PZP (N = 482) stwierdzono, ze 7,3%, 8,1% i 9,8% hospitalizowanych przypadkow PZP byto
spowodowanych odpowiednio serotypami zawartymi w PCV13, PCV15 i PCV20. Wsrod oséb w
wieku > 65 lat liczby te wynosity 5,8%, 6,4% i 8,2% (Liapikou 2021). W badaniu CAPNETZ
przeprowadzonym w Niemczech (N = 1130) w grupie osob w wieku > 65 lat, PZP wywotane
serotypami zawartymi w szczepionce PCV13 i PCV20 stanowito odpowiednio 8,4% i 13,3%
przypadkow PZP (Bahrs 2021). W Hiszpanii, odsetek odnotowanych przypadkow PZP wywota-
nych serotypami zawartymi w szczepionce PCV20 wynosit 21,3% wszystkich przypadkow ra-
portowanych wsrod osob w wieku = 65 lat (Liapikou 2021a).
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Zapalenie ptuc ma duzy wptyw na funkcjonowanie pacjentow oraz ich rodzin. Badania wska-
ZUja, Ze okoto 77% - 85% dorostych pacjentow wymaga dodatkowe]j opieki przez srednio 14 -
28 dni po wystapieniu epizodu PZP. U chorych aktywnych zawodowo, PZP wymaga zwolnienia
lekarskiego, ktore wigze sie z zaprzestaniem swiadczenia pracy przez srednio okoto 3 tygo-
dnie (Wyrwich 2015, Pasquale 2019).

2.1.4.1.3.2 Grupy ryzyka

W porownaniu do populacji ogolnej, wskaznik zapadalnosci na pneumokokowe zapalenie ptuc
jest wyzszy w grupie osob z chorobami wspotistniejacymi. W przeprowadzonym w Hiszpanii
w latach 2002 - 2005 badaniu kohortowym, obserwowano ponad 11 tysiecy osob w wieku 65
lat Llub starszych. Celem badania byto okreslenie czestosci wystepowania oraz etiologii i cha-
rakterystyki klinicznej pozaszpitalnego zapalenia ptuc. Srednia zapadalnos¢ na PZP wynosita
30,9/1000 wsrod pacjentow z obnizong odpornoscia. Najwyzszg zapadalnosc obserwowano
w grupach pacjentow z przewlekta choroba ptuc (46,5/1000) oraz poddawanych diugotrwatej
terapii kortykosteroidami (40, 1/1000). Najczestszym patogenem odpowiadajacym za zapa-
lenie ptuc byt Streptococcus pneumoniae, ktory stanowit 49,3% przypadkow. W tabeli ponizej
(Tab. 8) przedstawione zostaty wspotczynniki zapadalnosci na pozaszpitalne zapalenia ptuc
u dorostych powyzej 65. roku zZycia, ktorym towarzysza choroby wspatistniejace (Vila-Corco-
les 2009).

W innym prospektywnym badaniu kohortowym obejmujacym ponad 2 miliony pacjentow,
oceniona zostata czestosc¢ wystepowania pneumokokowego zapalenia ptuc wymagajacego
hospitalizacji. Do badania wtaczeni zostali pacjenci w wieku 50 lat i starsi, dla ktorych zostat
oceniony wptyw chorob wspotistniejgcych na ryzyko rozwoju zapalenia ptuc. Wskaznik za-
chorowalnosci (IR) na pneumokokowe zapalenia ptuc wymagajace hospitalizacji wyniost
82,8/100 000 osob/rok. Maksymalny IR (na 100 000 osob/rok) wystapit u osob z chorobami
uktadu krwiotworczego (837,4), niedoborem odpornosci (709,2), zakazeniem wirusem HIV
(474,7), ciezkg chorobg nerek (407,5) i przewlekta choroba ptuc (305, 7) (Vila-Corcoles 2009).

Tab. 8 Wspolczynnik zapadalnosci na pozaszpitalne zapalenia ptuc, bez wzgledu na etiologie, w
Hiszpanii w latach 2002 - 2005, wsrod osob dorostych w wieku powyzej 65 lat w zaleznosci od
grupy ryzyka (Vila-Corcoles 2009).

Grupa ryzyka Wspotczynnik zapadalnosci (/1 000 osob na rok)
Przewlekta choroba serca 46,5
Terapia kortykosteroidami 40,1
Przewlekia choroba watroby 31,3
Obnizona odpornosé 30,9
Nowotwor 29,2
Przewlekta choroba nerek 27,2
Przewlekta choroba pluc 25,5
Palenie papierosow 20,7
Cukrzyca 15,0
Pacjenci immunokompetentni 11,6
Pacjer:lci z zaburzeniami od- 30,9
pornosci

W przeprowadzonym w USA retrospektywnym badaniu kohortowym, analizujacym dane po-
chodzace z lat 2007 - 2010, poréwnane zostaty wskazniki zachorowan na pneumokokowe
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zapalenia ptuc. Analiza zostata przeprowadzona dla osob zdrowych, osob dorostych z choro-
bami wspatistniejacymi (grupa ryzyka) oraz dla osob dorostych z obniZong odpornoscia (grupa
wysokiego ryzyka). Odsetek wystepujacych zapalen ptuc byt wyzszy dla osob z grup ryzyka
we wszystkich grupach wiekowych. W ponizszej tabeli (Tab. 9) przedstawione zostaty wspot-
czynniki zapadalnosci na pneumokokowe zapalenia ptuc w USA dla osob w wieku 65 lat i
starszych (Shea 2014).

Tab. 9 Wspolczynnik zapadalnosci na pneumokokowe zapalenie pluc w USA w latach 2007 - 2010,
u osob w wieku powyzej 65 lat w zaleznosci od grupy ryzyka (Shea 2014).

Pneumokokowe zapalenie pluc

Grupa ryzyka

Wspélczynnik zapadalnosci (/100 000 osob na rok)
Brak sledziony 710
Wrodzony niedobor odpornosci 632
Choroby hematologiczne zwigzane z 565
biatymi krwinkami
Przewlekta choroba ptuc 516
Przewlekta choroba nerek 438
Astma 398
Zaburzenia nerwowo-mie- 330
sniowe /drgawki
HIV 329
Przewlekta choroba watroby 287
Leczenie immunosupresyjne 278
Reumatoidalne zapalenie sta- 266
wow /choroba Crohna/toczen
Palenie papierosow 264
Implant slimakowy 262
Przewlekta choroba serca 254
Cukrzyca 187
Przewlekia stosowanie doustnych le- 128

kow steroidewych

Przeglad badan przeprowadzany przez Torres i wsp. (2018), pozwolit zidentyfikowac czestosc
wystepowania pneumokokowego zapalenie ptuc wsrod dorostych w Europie. Pacjenci ze
wspottowarzyszacymi chorobami przewlektymi wykazywali najwyzsze wskazniki zapadalno-
sci na zapalenie ptuc, z czego najwyzsza odnotowano u pacjentow po allogenicznym prze-
szczepie hematopoetycznych komorek macierzystych w wieku > 14 lat (52 200/100 000).
Najwyzsza czestosc hospitalizacji z powodu PZP odnotowana zostata w Wielkiej Brytanii,
wsrod mezczyzn w wieku = 65 lat, chorych na cukrzyce typu 2 (1 070/100 000) (Torres 2018).

Pozaszpitalne zapalenie ptuc wptywa na wystapienie pierwszego epizodu sercowo-naczynio-
wego. W przeprowadzonych badaniach Klinicznych wykazano, Zze powazna infekcja drog od-
dechowych wiaze sie z od 2- do 8-krotnym wzrostem ryzyka wystapienia choroby sercowo-
naczyniowej w ciagu 30 dni od zakazenia (Corrales-Medina 2010, Corrales-Medina 2015). W
badaniu kohortowym przeprowadzonym w Szwecji wykazano, Ze posocznica lub powazne
zapalenie ptuc zwieksza dtugoterminowe ryzyko wystapienia choroby sercowo-naczyniowej
u dorostych w wieku > 18 lat. Wykazano, ze w okresie do roku od hospitalizacji z powodu
posocznicy/PZP, ryzyko wystgpienia CVD wzrasta ponad 6-krotnie (HR=6,33; 95% Cl: 5,65;
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7,09). W ciagu kolejnych lat ryzyko wystapienia CVD pozostawato nadal podwyzszone
(HR=2,59 w 2 roku, HR=1,96 w 5 roku) (Bergh 2017).

Pozaszpitalne zapalenie ptuc stanowi powazne obcigzenie dla systemu opieki zdrowotne].
Wedtug retrospektywnego badania przeprowadzonego w 10 krajach, w tym 9 europejskich,
sredni czas hospitalizacji osob w wieku > 18 lat wyniost 12,6 dnia, a okoto 14% pacjentow
wymagato przyjecia na oddziaty intensywnej opieki medycznej. U pacjentow z chorobami
wspotistniejacymi takimi jak choroby uktadu oddechowego, cukrzyca czy zastoinowa niewy-
dolnosc serca, czas hospitalizacji wyniost srednio 13,3 dnia w porownaniu do 10 dni u pa-
cjentow bez tych schorzen. Pacjenci z zaburzeniem odpornosci/immunosupresjg hospitali-
zowani byli z powodu PZP przed srednio 16 dni (Ostermann 2014).

Wystapienie PZP zwieksza ryzyko zaostrzenia choroby podstawowej (Bornheimer 2017). Dane
z badan obserwacyjnych wskazuja, ze czas powrotu do stanu zdrowia sprzed wystapienia
PZP jest najdtuzszy zaréwno wsrod pacjentow ogétem w wieku = 50 lat, jak i podgrupy cho-
rych wwieku 65+, w przypadku pacjentow z przewlektg rozedma ptuc (odpowiednio 60 dni i
41,2 dni), POChP w grupie wszystkich chorych (52 dni) i przewlektego zapalenia oskrzeli w
populacji 65+ (40,5 dnia), a najkrotszy w przypadku pacjentow z cukrzyca (18 dni) w ogdlnej
populacji i z chorobg serca (12,1 dni) w populacji 65+ (Tab. 10; Wyrwich 2015).

Tab. 10. Liczba dni powrotu do wyjsciowego stanu zdrowia sprzed epizodu PZP, w zaleznosci od
choroby wspotistniejacej (Wyrwich 2015).

Choroba wspot- | Odsetek pacjentow z Wszyscy pacjenci* Pacjenci 65+
istniejaca pogorszeniem choroby | Liczba dni do powrotu Liczba dni do powrotu
podstawowej do stanu zdrowia sprzed | do stanu zdrowia

epizodu PZP sprzed epizodu PZP
srednia; mediana (25-75 | srednia; mediana (25-
percentyl) 75 percentyl)

Astma 23,0% 24,8; 14 (7-30) 29,1; 21 (14-30)

POChP 24.4% 52,4; 44 (7-89) 39,5; 14 (7-74)

Przewlekle zapale- 12,2% 32,8; 18 (7-30) 40,5; 21 (7-60)

nie oskrzeli

Przewlekia ro- 8,6% 60; 65 (7-89) 41,2; 18 (7-89)

zedma pluc

Wysokie cisnienie 20,1% 21,6; 14 (7-30) 19,0; 7 (7-21)

Choroba serca 5,9% 38,7; 29 (7-30) 12,1; 14 (7-21)

Cukrzyca 9,8% 18,0; 7 (7-21) 16,3; 7 (7-14)

Inne 8,5% 48,3; 21 (7-74) 37,9; 14 (7-74)

* dotyczy wszystkich pacjentow wlaczonych do badania, tj. w wieku > 50 lat;

2.1.4.2

Epidemiologia zakazen pneumokokowych w Polsce

2.1.4.2.1Zrédta danych epidemiologicznych o zakazeniach pneumokokowych w
Polsce

Monitorowaniem zakazen pneumokokowych w Polsce zajmujg sie trzy jednostki publiczne:

¢ Pracownia Monitorowania i Analizy Sytuacji Epidemiologicznej - Zaktad Epidemiologii
Chorob Zakaznych i Nadzoru - Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego (PZH),
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o Departament Zapobiegania oraz Zwalczania Zakazen i Chorob Zakaznych u Ludzi w
Gtownym Inspektoracie Sanitarnym,

o Krajowy Osrodek Referencyjny ds. Diagnostyki Bakteryjnych Zakazen Osrodkowego
Uktadu Nerwowego (KOROUN) przy Zaktadzie Epidemiologii i Mikrobiologii Klinicznej
Narodowego Instytutu Lekow.

Dwie pierwsze organizacje wspotdziatajg przy tworzeniu dwutygodniowych i rocznych mel-
dunkow epidemiologicznych (dostepne na stronach WWW: http://wwwold.pzh.gov.pl/old-
page/epimeld/2022/index _mp.html oraz http://wwwold.pzh.gov.pl/oldpage/epimeld/in-
dex_p.html). W ponizszym raporcie wykorzystano informacje ze zbiorczych biuletynow rocz-
nych zatytutowanych ,Choroby zakazne i zatrucia w Polsce” (Biuletyny PZH). Na stronach
PZH dostepne sg biuletyny z lat 1999 - 2020, przy czym informacje o zakazeniach pneumo-
kokami zbierane sa od 2005 roku. Ostatni z dostepnych biuletynow obejmuje dane z roku
2020 (n=576 przypadkéw IChP) (NIZP-PZH 2020).

Krajowy Osrodek Referencyjny ds. Diagnostyki Bakteryjnych Zakazen Osrodkowego Uktadu
Nerwowego (KOROUN) zostat powotany decyzja Ministra Zdrowia 1 lutego 1997 roku (Sko-
czyniska 1999, Hryniewicz 2000). Osrodek dziata w obrebie Zaktadu Epidemiologii i Mikrobio-
logii Klinicznej Narodowego Instytutu Lekow (dawniej Narodowego Instytutu Zdrowia Pu-
blicznego). Celem dziatania KOROUN jest monitorowanie pozaszpitalnych bakteryjnych za-
kazen osrodkowego uktadu nerwowego i innych inwazyjnych zakazen bakteryjnych nabytych
poza szpitalem, w szczegolnosci tych wywotywanych przez nastepujace gatunki bakteryjne:

e Streptococcus pneumoniae,

s Neisseria meningitidis,

e Haemophilus influenzae,

o Streptococcus pyogenes (paciorkowce ropotworcze grupy A),
e Streptococcus agalactiae (paciorkowce grupy B),

e Listeria monocytogenes (KOROUN).

Monitorowanie to odbywa sie poprzez:

» zbieranie informacji na temat przypadkow zachorowan i ich etiologii,

» identyfikacje i wszechstronne opracowywanie izolatow bakteryjnych pochodzacych z
zakazen inwazyjnych oraz materiatow klinicznych pobranych od chorych z podejrze-
niem zakazen inwazyjnych,

» typowanie serologiczne szczepow bakteryjnych,

e typowanie molekularne szczepow bakteryjnych i materiatow klinicznych dla celow
epidemiologicznych,

e oznaczanie wrazliwosci izolatow na antybiotyki i chemioterapeutyki majace znacze-
nie w leczeniu zakazen oraz w eradykacji nosicielstwa,

e identyfikacje mechanizmadw opornosci na leki,

e tworzenie i utrzymywanie kolekcji drobnoustrojow izolowanych z zakazen (KOROUN).

Badania prowadzone w KOROUN s3 zrodtem informacji niezbednych m. in. dla celow two-
rzenia polityki szczepien ochronnych i schematow (rekomendacji) chemioprofilaktyki oraz
schematow terapeutycznych na potrzeby:

e Ministerstwa Zdrowia,
e Gtownego Inspektoratu Sanitarnego,
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» Inspekcji Sanitarnej, zarowno krajowej jak i zagranicznej,

e Kklinicystow,

o Swiatowej Organizacji Zdrowia - WHO,

e Europejskiego Centrum Zapobiegania i Kontroli Chordb - ECDC,
» Unii Europejskiej,

e innych instytucji zajmujacych sie polityka zdrowotng (KOROUN).

Ponadto, KOROUN prowadzi:

e wszechstronne szkolenie mikrobiologdw, lekarzy i epidemiologdw,
e wspétprace ze Swiatowa Organizacja Zdrowia i jej agendami,

e konsultacje na temat metod diagnostycznych, terapeutycznych i profilaktycznych w
zakresie bakteryjnych zakazen osrodkowego uktadu nerwowego i innych inwazyjnych
zakazen bakteryjnych (KOROUN).

Na stronach KOROUN (https://koroun.nil.gov.pl/dane-epidemiologiczne/) mozna odnalezc
raporty podsumowujace dane epidemiologiczne dotyczace zakazen pneumokokowych w Pol-
sce i wyizolowanych serotypow od 2006 roku (KOROUN dane archiwalne). Ostatni dostepny
raport zostat opublikowany 18.02.2022 i dotyczy przypadkow IChP odnotowanych przez KO-
ROUN w 2021 roku (N=699) (KOROUN 2021). Ogotem od 2010 roku KOROUN potwierdzito ho-
dowla i metoda niehodowlana (PCR) 7474 przypadki inwazyjnej choroby pneumokokowe].

Analizujac polskie dane epidemiologiczne nalezy miec¢ na uwadze trwajacg od 2020 roku
pandemie COVID-19. Choroba wywotana przez koronawirus SARS-CoV-2 (COVID-19) to cho-
roba zakazna. Pierwsze na Swiecie przypadki choroby zostaty zgtoszone pod koniec 2019 roku
(Wu 2020). W dniu 30.01.2020 r., WHO ogtosito globalng pandemie, a pierwsze zakazenia w
Polsce zostaty odnotowane w marcu 2020 r. (WHO 2020). Spadek zachorowan na IChP (po-
rownaj Ryc. 7) mogt byc zwigzany z wdrozeniem srodkoéw blokujacych rozprzestrzenianie sie
wirusa SARS-CoV-2, w tym srodki dystansowania spotecznego oraz powszechny obowigzek
noszenia maseczek ochronnych (Amin-Chowdhury 2021). Podjete na szeroka skale dziatania
w celu ograniczenia liczby zakazen SARS-CoV-2 (izolacja, noszenie masek, stosowanie srod-
kow dezynfekcyjnych w przestrzeni publicznej) istotnie wplynety na ograniczenie réwniez
innych choréb zakaznych, przenoszonych droga kropelkowa. Wobec powyzszego dane z 2020
i 2021 roku moga nie by¢ w petni reprezentatywne.

W 2020 roku KOROUN odnotowato spadek przypadkow IChP wzgledem roku 2019. W zwigzku
z tym w pogladowo zaprezentowano dane pochodzace z 2019 roku, ktoére nie zostaty zabu-
rzone przez pojawienie sie pandemii COVID-19 (Aneks 8.3). Dane te wskazuja na staty wzrost
liczby odnotowywanych przypadkow IChP na przestrzeni lat 2010 - 2019. W 2019 r. wykry-
walnosc IChP oraz smiertelnosc z powodu IChP byta najwyzsza w grupie osob w wieku 65+, a
tendencja ta nie zostata zaburzona przez pojawienie sie pandemii COVID-19.

Monitoring zakazen pneumokokowych prowadzony przez PZH oraz KOROUN jest z roku na rok
coraz bardziej szczelny. Obie instytucje zbierajg informacje o coraz wiekszej liczbie przy-
padkow IChP (Ryc. 7). PZH ogranicza sie do odnotowywania przypadkow, podczas gdy KO-
ROUN zbiera izolaty szczepow chorobotworczych pneumokoka i przeprowadza serotypowa-
nie. Srednio ok. 80%-tom (zakres od 70% do 86%) przypadkéw odnotowywanych przez PZH
towarzyszg izolaty bakteryjne, ktore poddawane sg badaniom mikrobiologicznym przez KO-
ROUN (Ryc. 8).
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Ryc. 7 Liczba przypadkow inwazyjnej choroby pneumokokowej w danych PZH oraz KOROUN w

latach 2010 - 2021 (Zrédlo: opracowanie wtasne na podstawie danych PZH - Choroby zakazne i
zatrucia w Polsce oraz raportow KOROUN).
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Ryc. B Liczba przypadkéw inwazyjnej choroby pneumokokowej w danych KOROUN w porownaniu
do liczby przypadkow IChP w danych PZH (wyrazona w %) w latach 2010 - 2020 (Zrodio: opraco-

wanie wlasne na podstawie danych PZH - Choroby zakazZne i zatrucia w Polsce oraz raportow
KOROUN).
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2.1.4.2.2Zapadalnosé¢ na zakazenia pneumokokowe w Polsce

W 2020 roku w Polsce, Panstwowy Zaktada Higieny - Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego
oraz Gtowny Inspektorat Sanitarny, odnotowaty 576 przypadkéw IChP (Ryc. 9). Dane pocho-
dzace z 2020 r. wskazujag na nagty spadek liczby przypadkéw IChP, w zwigzku z pojawieniem
sie pandemii COVID-19. Ostatnie dane, na ktore nie miata wptywu pandemia pochodza z 2019
roku. Wskazujg one na staty wzrost liczby przypadkow IChP, ktéry w 2019 r. osiagnat wartosc
1612 (NIZP-PZH 2020). Dane pochodzace z 2019 roku przedstawiono w rozdziale 8. 3.

Ryc. 9 Liczba przypadkow Inwazyjnej Choroby Pneumokokowej w Polsce w latach 2005 - 2020
wg danych PZH (wszystkie grupy wiekowe tacznie; zrodio: opracowanie wiasne na podstawie biu-
letynow rocznych PZH ,,Choroby zakazne i zatrucia w Polsce”).
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Krajowy Osrodek Referencyjny ds. Diagnostyki Bakteryjnych Zakazen Osrodkowego Uktadu
Nerwowego (KOROUN) dysponowat materiatem biologicznym, byt w stanie potwierdzic IChP

i przeprowadzic¢ dalsze serotypowanie u 583 chorych w 2020 r. i 699 chorych w 2021 .
(Ryc. 7; KOROUN 2021).

Wykrywalnos¢ IChP przez KOROUN byta najwyzsza w grupie wiekowej 65 i wiecej lat
(4,48/100 000, Ryc. 10).

Wykrywalnosc IChP przez KOROUN w grupie wiekowej 65+ rosta na przestrzeni lat z 4,76/100
000 w 2016 roku, poprzez 6,55/100 000 w 2017 roku do 7,01/100 000 w 2018 roku, aby w
2019 roku odnotowac spadek wykrywalnosci IChP wynoszacy 6,91/100 000 (odpowiednio:
KOROUN 2016, KOROUN 2017, KOROUN 2018, KOROUN 2019). W 2020 roku wykrywalnosc
IChP spadta do wartosci rownej 3,90/100 000 (KOROUN 2020). W 2021 roku w grupie pacjen-
tow w wieku 65+ teoretyczne pokrycie szczepionkowe PCV13 - 60,7% i PCV20 - 76,4%
(313/676 odnotowanych przypadkow IChP o okreslonych serotypach S. pneumoniae).
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Ryc. 10 Wykrywalnos¢ inwazyjnej choroby pneumokokowej w Polsce w 2021 roku (n=699, dla 14
pacjentow nie podano wieku) (Zrodio: KOROUN 2021, slajd nr 5).
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2.1.4.2.3Zgony z powodu zakazen pneumokokowych w Polsce

Wedtug danych KOROUN, w 2021 roku, w populacji dla ktorej znany jest przebieg IChP
(n=342/699, 48,9%), zmarto 52,0% pacjentéw (czyli 178 osob). Najwyzsza smiertelnosc, na
poziomie 65,5%, odnotowano u pacjentow w wieku 65 i wiecej lat (Ryc. 11).

Przewidywane pokrycie szczepionkowe dla serotypow, ktore byty przyczyna zgonow w
Polsce w 2021 roku wyniosto: PCV13 - 63,8% (111/174 zgonow) i PCV20 - 79,9% (139/174
zgonow). Serotypy bedace najczesciej przyczyng zgonow we wszystkich grupach wiekowych
przedstawiono na Ryc. 12.
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Ryc. 11 Wspélczynnik smiertelnosci zwiazany z inwazyjna choroba pneumokokowa w grupach
wiekowych, 2021 (zakazenia ze znanym zejSciem, n=342/699; 48,9%) (Zrodlo: KOROUN 2021,
slajd nr 18).
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Ryc. 12 Serotypy izolatow S. pneumoniae odpowiedzialne za zgony w Polsce w 2021 roku, wszyst-
kie grupy wiekowe (n=178) (Zrodto: KOROUN 2021, slajd nr 19).
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2.1.4.2.4Dystrybucja serotypow pneumokokowych odpowiedzialnych za
zakazenia pneumokokowe Polsce (dane KOROUN)

Rozktad serotypow S. pneumoniae odpowiedzialnych za IChP we wszystkich grupach wieko-
wych w Polsce w 2021roku zostat przedstawiony na Ryc. 13 oraz w Tab. 11.

Trzema najczestszymi serotypami Streptococcus pneumoniae odpowiedzialnymi za IChP w
Polsce w ogdlnej populacji byty: serotyp 3 (n=190), 4 (n=63) oraz 19A (n=49). Wymienione
serotypy wystepuja w szczepionce PCV13 i PCV20.
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Ryc. 13 Dystrybucja serotypow pneumokokéw odpowiedzialnych za IChP w Polsce w 2021 roku,
we wszystkich grupach wiekowych (n=699; NO - serotyp nieokreslony) (Zrodto: KOROUN 2021,
slajd nr 11).
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Tab. 11 Dystrybucja serotypow inwazyjnych pneumokokow w grupach wiekowych w Polsce w
2021 roku®* (NPW - nie podano wieku pacjenta; Zrodlo: KOROUN 2021, slajd nr 10).
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2.1.4.2.5S5zczepy wielolekooporne (MDR): dystrybucja i pokrycie
szczepionkowe

Szczepy wielolekooporne (niewrazliwe na co najmniej trzy klasy antybiotykow, MDR) Strep-
tococcus pneumoniae stanowity w 2021 roku w Polsce:

e 21 7% izolatow u dzieci do 2. r.Z.

e 31,6% izolatow u dzieci do 5. r.Z.

e 10,6% izolatow w populacji 5-64 r.z.

e 12,7% izolatow w populacji 65+ (Ryc. 14).

Serotypem pneumokoka o najwiekszej wielolekoopornosci, we wszystkich grupach wieko-
wych tacznie, jest 6B (ponad 70% izolatow niewrazliwych na co najmniej trzy klasy antybio-
tykow, Ryc. 15). Kolejnym serotypem o podobnie wysokiej wielolekoopornosci sg serotypy
19F i 19A, stanowigce ponad 65% izolatow niewrazliwych na co najmniej trzy klasy antybio-
tykow. Wszystkie trzy wymienione antygeny serotypow S. pneumoniae znajduja sie w szcze-
pionce przeciwko pneumokokom polisacharydowej, skoniugowanej, trzynastowalentnej -
PCV13 (Prevenar 13%) oraz PCV20 (Apexxnar®).
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Ryc. 14 Odsetki izolatow wrazliwych na wybrane antybiotyki i izolaty wielolekoopome, niewraz-
liwe na co najmniej 3 klasy antybiotykow (MDR), u dzieci i w pozostalej populacji, w Polsce w
2021 roku (Zrodio: KOROUN 2021, slajd nr 20).
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Ryc. 15 Liczba i odsetek wielolekoopomych, niewrazliwych na co najmniej 3 klasy antybiotykow
(MDR) izolatow danego serotypu S. pneumoniae w Polsce w 2021 roku (Zrédlo: KOROUN 2021,
slajd nr 21).
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Przewidywane pokrycie szczepionkowe wielolekoopornych izolatéw Streptococcus pneu-
moniae we wszystkich grupach wiekowych wyniosto w 2021 roku w Polsce 82,4% dla PCV13
(Ryc. 16).

Ryc. 16 Przewidywane, na podstawie wynikéw serotypowania KOROUN, pokrycie szczepionkowe
PCV10 i PCV13 izolatow niewrazliwych na wybrane antybiotyki i izolatow wielolekoopomych,
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niewrazliwych na co najmniej 3 klasy antybiotykow (MDR) we wszystkich grupach wiekowych w
Polsce w 2021 roku (n=662) (Zrédlo: KOROUN 2021, slajd nr 22).
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2.1.4.3 Pozaszpitalne zapalenia ptuc w Polsce

2.1.4.3.1Dane PZH

Wedtug danych NIZP-PZH, dotyczacych chorobowosci szpitalnej, liczba hospitalizacji || il

w roku 2019 z rozpoznaniami dotyczacymi zapalenia ptuc (kody
ICD-10: J12-J18) wyniosta okoto [l Zapadalnosc na zapalenie ptuc leczone w szpitalu
(kody ICD-10: J12 - J18) w populacji dorostych byta najwyzsza w grupie w wieku = 65 lat na
przestrzeni lat 2012-2019 znajdowata sie na poziomie ponad 600 przypadkow/ 100 tys. (NIZP-
PZH tabele wynikowe).
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Ryc. 17 Zapadalno$¢ na zapalenie pluc leczone w szpitalu (opracowanie witasne na podstawie
danych PZH i danych GUS; NIZP-PZH tabele wynikowe).

2.1.4.3.2Dane NFZ

W trybie dostepu do informacji publicznej pozyskano dane Narodowego Funduszu Zdrowia
(NFZ), dotyczace rozpoznan zapaler ptuc w ramach podstawowej opieki zdrowotnej (POZ),
opieki szpitalnej, liczby zgonow, oraz rozpoznan dodatkowych u pacjentow hospitalizowa-
nych z powodu zapalenia ptuc (Dane NFZ). Prosbe o udostepnienie ww. danych, przestang do
NFZ, przedstawiono w Aneksie.

2.1.4.3.2.11apalenia ptuc leczone w ramach POZ

Wedtug danych NFZ w roku 2019 w ramach POZ, z powodu zapalen ptuc leczonych byto 604, 3
tys. pacjentow. Wsrod chorych dominowaty zapalenia ptuc wsrod dzieci (36,4%), natomiast

osoby w wieku 65 i wiecej lat stanowity 29,4% (n=177,5 tys.). W grupie | GTGcNGzG
dominowaty rozpoznania ICD-10 dotyczace niespecyficznych rozpoznan wg ICD-10:

e 18 - Zapalenie ptuc wywotane nieokreslonym drobnoustrojem - 100,7 tys. (56,7%
e J22 - Nieokreslone ostre zakazenie dolnych drog oddechowych - 65,6 tys. (37,0%)

Zapalenie ptuc wywotane paciorkowcami ( S. pneumoniae; 113) rozpoznano u jedynie 232
pacjentow (0,1%).

Tak niski odsetek rozpoznan S. pneumoniae wynika z tego, iz rutynowo nie przeprowadza sie
diagnostyki mikrobiologicznej zapalen ptuc leczonych w warunkach ambulatoryjnych. We-
dtug aktualnych wytycznych leczenia pozaszpitalnego zapalenia ptuc, u chorych bez wskazan
do hospitalizacji podejmowana jest proba leczenia antybiotykami pierwszego rzutu, bez
wczesniejszego rozpoznania bakteriologicznego (Dane NFZ).

2.1.4.3.2.217apalenia ptuc wymagajace hospitalizacji

W 2019 roku, z powodu zapalenia ptuc (grupy JGP D47, D48, D18 i D17) hospitalizowano 78,3
tys. pacjentow, w tym prawie 50% stanowity osoby w wieku 65 i wiecej lat (49,8%; ok. 39,0
tys. chorych), a blisko 1/3 osoby w wieku 75 i wiecej lat (32,0%; 25,0 tys.). Udziat poszcze-

golnych jednorodnych grup pacjentow JGP) |GGG - zcdstawiono
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wTab. 12. W obrebie grupy D47 - Zapalenia ptuc z powiktaniami - 77,2% pacjentow stanowity
osoby

Tab. 12 Zestawienie danych o liczbie pacjentéw ||} 33l hospitalizowanych w ramach
grup JGP dotyczacych zapalenia ptuc w roku 2019 (Dane NFZ).

Nazwa grupy JGP Liczba pacjentow Odsetek

D17 ROPIEN PLUC, ROPOWICA 1070 2,7%
D18 ZAPALENIE PLUC NIETYPOWE, WIRU- 19 400 49,8%
SOWE

D47 ZAPALENIE PLUC z PW 6 344 16,3%
D48 ZAPALENIE PLUC BEZ PW 12 145 31,2%
Lacznie 38 959 100,0%

2.1.4.3.2.31gony wsrod pacjentow hospitalizowanych z powodu zapalenia ptuc

Ogotem odnotowano 7 684 zgony wsrod pacjentow hospitalizowanych z powodu zapalenia
ptuc. Az 85,4% (6 567/7 684) zgonow u pacjentow hospitalizowanych z powodu zapalen ptuc
odnotowano w starszych grupach wiekowych (65+) (Ryc. 18).

Oszacowana ha podstawie danych NFZ w 2019 roku czestosc zgon 6w wyniosta:
e 9,8% u wszystkich hospitalizowanych z powodu zapalen ptuc,
e 18,3% u pacjentow, u ktorych wystapity powiktania,
e 20,2% w grupie wiekowej 75+,
o 16,9% w grupie wiekowej 65+,

Ryc. 18. Udziat poszczegdlnych grup wiekowych w zgonach wsrod pacjentow hospitalizowanych
z powodu zapalen ptuc w roku 2019 (kody JGP D17, D18, D47, D48) (Dane NFZ).
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2.1.4.3.2.4Etiologia zapalenia ptuc

Wedtug danych NFZ w 2019 roku w ramach grup JGP D47 i D48, pacjenci najczesciej hospi-
talizowani byli z powodu zapalenia ptuc wywotanego nieokreslonym drobnoustrojem (ICD-
10: J18; 81,6%), zapalenia ptuc bakteryjnego niesklasyfikowanego gdzie indziej (J15; 12,9%)
oraz nieokreslonego ostre zakazenia dolnych drog oddechowych (J22; 5,5%) (Tab. 13). W
grupie JGP D18 (ZAPALENIE PLUC NIETYPOWE, WIRUSOWE) zidentyfikowano 141 przyczyn
hospitalizacji (rozpoznan gtéwnych). Piec najczestszych to:

o Zapalenie ptuc bakteryjne niesklasyfikowane gdzie indziej (J15) - 71,1%,

¢ Wirusowe zapalenie ptuc niesklasyfikowane gdzie indziej (112) - 10, 2%,

o Zapalenie ptuc wywotane innymi drobnoustrojami niesklasyfikowane gdzie indziej
(J16) - 8,5%,

e Grypa wywotana zidentyfikowanym wirusem (J10) - 2,8%,

e Zapalenie ptuc wywotane paciorkowcami ( S. pneumoniae) (113) - 2,2% (n=965).

Tab. 13 Rozpoznania wg ICD-10 wsrod pacjentow hospitalizowanych w ramach grup JGP D47 i
D48 w 2019 roku (Dane NFZ).

Rozpoznanie wg ICD-10 Liczba pacjen- | Liczba hospita- | Odsetek hospi-
tow lizacji talizacji

Grupa JGP: D47 ZAPALENIE PLUC z PW

J15 - Zapalenie ptuc bakteryjne niesklasyfiko- 1225 1234 14,7%
wane gdzie indziej

J18 - Zapalenie ptuc wywolane nieokreslonym 6 666 6 786 B1,1%
drobnoustrojem

J22 - Nieokreslone ostre zakazenie dolnych 345 349 4,2%
drog oddechowych

SUMA 8 236 8 369 100,0%
Grupa JGP: D48 ZAPALENIE PLUC BEZ PW

J15 - Zapalenie ptuc bakteryjne niesklasyfiko- 2900 292 12,1%
wane gdzie indziej

J18 - Zapalenie ptuc wywolane nieokreslonym 19 377 19 755 82,0%
drobnoustrojem

J22 - Nieokreslone ostre zakazenie dolnych 1408 1424 5,9%
drog oddechowych

SUMA 23 685 24100 100,0%

2.1.4.3.2.5Choroby wspétistniejace wsrdod pacjentéw hospitalizowanych z powodu
zapalenia ptuc

Choroby wspatistniejace u pacjentow hospitalizowanych z powodu zapalen ptuc zidentyfiko-
wano na podstawie rozpoznan gtownych wspotistniejacych dla swiadczen udzielonych w
ciagu 365 dni poprzedzajacych hospitalizacje z powodu zapalenia ptuca (D47, D48 oraz D18).
Zidentyfikowano ok. 690 choréb wspétistniejacych wsréd pacjentéw |G ;-
czesciej wystepujace rozpoznania wspotistniejace dotyczyty chorob zwigzanych z uktadem
krazenia - samoistnego nadcisnienia (51%), niewydolnosci serca (29%), przewlektej niewy-
dolnosci serca (22%), miazdzycy (19%) oraz migotania i trzepotania przedsionkow (18%). Po-
nadto u 23% hospitalizowanych pacjentow wystepowata cukrzyca insulinozalezna, a u ok.
20% inna przewlekta zaporowa choroba ptuc. Rozpoznania wspotistniejace wsrod
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hospitalizowanych z powodu zapalenia ptuc w 2019, ktore wystapity z czestoscig > 10% przed-
stawiono w Tab. 14.

Tab. 14. Choroby wspétistniejace wsrod pacjentow |, hospitalizowanych z powodu
zapalenia ptuc w ramach grup JGP D18, D47 i D48 (n=37 889) w 2019 roku (opracowane wlasne
na podstawie danych NFZ).

Choroba wspétistniejaca Liczba pacjentow Odsetek
Samoistne (pierwotne) nadcisnienie 19 366 51,1%
Osoby stykajace sie ze stuzba zdrowia w celu uzyskania konsul- 11933 31,5%
tacji i porad innych niz sklasyfikowane gdzie indziej

Niewydolnosc serca 10 954 28,9%
Cukrzyca insulinoniezalezna 8522 22,5%
Przewlekta choroba niedokrwienna serca 8217 21,7%
Inna przewlekta zaporowa choroba ptuc 7419 19,6%
Miazdzyca 7008 18,5%
Migotanie i trzepotanie przedsionkow 6976 18,4%
Zapalenie ptuc wywolane nieokreslonym drobnoustrojem 6965 18,4%
Obserwacja medyczna i ocena przypadkow podejrzanych o cho- 6946 18,3%
robe lub stany podobne

Ostre zakazenie gornych drog oddechowych o umiejscowieniu 6 446 17,0%
mnogim lub nieokreslonym

Ostre zapalenie oskrzeli 6215 16,4%
Rozrost gruczolu krokowego 5935 15,7%
Choroba nadcisnieniowa z zajeciem serca 5182 13,7%
Zmiany zwyrodnieniowe kregostupa 4 453 11,8%
Zaburzenia przemian lipidow i inne lipidemie 4339 11,5%
Ogolne badania lekarskie osob bez dolegliwosci i rozpoznania 4318 11,4%
choroby

Nastepstwa chorab naczyn mozgowych 4265 11,3%
Zwyrodnienia wielostawowe 4253 11,2%
Zaburzenia oddychania 4056 10,7%
Dychawica oskrzelowa 3950 10,4%

2.1.4.3.3Badania epidemiologiczne

Harat i wsp. (2016) w badaniu przeprowadzonym w gminie Chrzanow w latach 2010 - 2012
okreslono zapadalnosc na pozaszpitalne zapalenie ptuc w populacji dorostych w wieku = 50
lat na podstawie danych pochodzacych z POZ i osrodka szpitalnego. Badaniem objeto obszar
zamieszkany przez ok. 46tys. osob w wieku 2 50 lat, bedacych w grupie ryzyka zakazenia S.
pneumoniae, a do badania wigczono okoto 5 tys. pacjentow z PZP. Zapadalnosc na pozaszpi-
talne zapalenie ptuc w populacji w wieku > 65 lat oszacowano na okoto 19 na 1000 miesz-
kancow, z czego w populacji w wieku > 80 lat na 23,8 na 1000 mieszk. Zapalenia ptuc o
etiologii pneumokokowej dotyczyty okoto 11 - 12% przypadkow w populacji w wieku > 65 lat.
Jak wskazuja autorzy badania odsetek przypadkow o etiologii pneumokokowej moze byc za-
nizony ze wzgledu na stosowanie antybiotykow u 25% pacjentow na krotko przed wigczeniem
do badania. Zgon wystapit u 19 pacjentow (ok. 1,6 %) z pozaszpitalnym zapaleniem ptuc - w
populacji chorych w wieku > 65 lat zmarto 5 osob (1,2%) (Harat 2016).

50



Apessnar® wprofilaktyce zakazer pneumokekovch u dorostych [ NE N NI — == == problemu decyzvineso

Tab. 15. Zapadalno$c¢ na pozaszpitalne zapalenie ptuc w populacji w wieku > 65 lat w gminie

Chrzanéw (na podst. Harat 2016).

Grupa wiekowa Pozaszpitalne zapalenie ptuc Pozaszpitalne zapalenie pluc potwier-
dzone radiologicznie
Zapadalnosc na Odsetek przypad- Zapadalnosc na Odsetek przypad-
1000 mieszk. kow spowodowa- 1000 mieszk. kow spowodowa-
nych 5. pneumo- nych S. pneumo-
nige niae
= 65 lat 19,13 (17,7-20,6) 12% 18,7 (17,3-20,1) 1%
65-69 lat 16,3 (13,8-19,0) 13% 15,8 (13,4-18,4) 1%
70-79 lat 18,6 (16,7-20,6) 10% 18,1 (16,3-20,2) 10%
= 80 lat 23,8 (20,6-27,3) 15% 23,4 (20,3-27,0) 15%

2.1.5 Aktualne postepowanie medyczne

Zakazenia pneumokokowe leczy sie za pomocg antybiotykow (HPSC). Wsrod najczesciej sto-
sowanych wymieni¢ mozna penicyling, amoksycyline, ampicyling, cefazolin, cefepim,
ceftriakson, azytromycyne, fluorochinolony, wankomycyne, klindamycyne i wiele innych,
jednak w ostatnich latach wiele pneumokokow nabyto opornosci na niektore antybiotyki,
gtéwnie na penicyline (Zukowska 2020).

Zasadniczym celem leczenia choroby pneumokokowej jest leczenie przyczynowe, czyli eli-
minacja bakterii z organizmu. Decyzje o wprowadzeniu leczenia odpowiednim antybiotykiem
podejmuje lekarz, w oparciu o aktualng sytuacje epidemiologiczng w kraju, najczesciej wy-
stepujace serotypy pneumokokéw oraz ich wrazliwos¢ na powszechnie stosowane antybio-
tyki. Przed podjeciem decyzji o wprowadzeniu antybiotykoterapii, istotne jest wykonanie
badania bakteriologicznego, ktére przeprowadzic mozna z krwi, ptynu moézgowo-rdzenio-
wego czy wymazu z gardta (Szczepienie.pl). Jednak wedtug aktualnych wytycznych leczenie
zapalenia ptuc rozpoczyna sie od empirycznej antybiotykoterapii, a diagnostyka mikrobiolo-
giczna jest zalecana w przypadku umiarkowanego lub ciezkiego PZP wymagajacego hospita-
lizacji (Hryniewicz 2017). Jesli badanie mikrobiologiczne zostanie wykonane, otrzymany wy-
nik pozwala na wprowadzenie leczenia celowanego. Jesli wyizolowane pneumokoki sg wraz-
liwe na stosowany antybiotyk i obserwowana jest poprawa kliniczna, nalezy kontynuowac
leczenie przez co najmniej 2 tygodnie. W przypadku braku wrazliwosci pneumokokow na
stosowany antybiotyk oraz niewystarczajgcej poprawy klinicznej, nalezy zmienic antybiotyk
na odpowiedni pod wzgledem wrazliwosci bakterii. Leczenie zakazen pneumokokowych nie
ogranicza sig¢ wytacznie do antybiotykoterapii, chory otrzymuje rowniez leczenie objawowe.
Podawane moga byc leki przeciwzapalne, przeciwgoraczkowe, regulujace procesy krzepnig-
cia krwi oraz tlen (Szczepienie.pl).

Na przestrzeni ostatnich lat, coraz czesciej obserwowany jest wzrost opornosci S. pneumo-
niae na antybiotyki, co prowadzi do trudnosci w leczeniu inwazyjnej choroby pneumokoko-
wej. Dane pochodzace z KOROUN wskazujg na wzrost opornosci S. pneumoniae na penicy-
line, a obserwowany wskaznik opornosci jest wyzszy niz w Europie i Stanach Zjednoczonych.
Dodatkowo wrazliwosc pneumokokow izolowanych z drog oddechowych na beta-laktamy jest
jeszcze mniejsza. Istotny jest fakt, Ze opornosc na antybiotyki obserwowana jest najczesciej
w skrajnych grupach wiekowych (tj. <5 lat i 265 lat) (Pawlik 2019).

W leczeniu pneumokokowego zapalenia ptuc stosowana jest przede wszystkim penicylina lub
amoksycylina. W przypadku tagodnego przebiegu choroby, terapia odbywa sie w domu, a
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chory przez 7 dni lub okres dtuzszy o 3 dni niz czas trwania goraczki, otrzymuje antybiotyk.
W przypadku ciezkiej postaci zapalenia ptuc, leczenie odbywa sie w szpitalu, poczatkowo
antybiotykami dozylnymi. Wykonywane s rowniez badania bakteriologiczne, a czas trwania
terapii wynosi minimum 10 dni. Pneumokokowe zapalenie ptuc moze wigzac sie z wystapie-
niem powiktari, dlatego w trakcie terapii lub po jej zakoriczeniu nalezy zgtaszac pojawienie
sie kaszlu, dusznosci czy goraczki, a w ciggu 6 tygodni po zakoriczonym leczeniu zalecana
jest kontrola radiologiczna (Witkiewicz).

Leczenie zapalenia opon mozgowo-rdzeniowych nalezy rozpoczac od pobrania materiatu do
badan mikrobiologicznych, ktére sa pomocne w wyborze antybiotykoterapii celowanej. W
leczeniu stosowana moze byc penicylina, ceftriakson lub cefotaksym. U pacjentow przeja-
wiajacych rekcje alergiczne na penicyline czy cefalosporyne zastosowac mozna wankomy-
cyne i/lub imipen. Wprowadzenie do terapii deksametazonu moze wyraznie poprawiac wy-
niki leczenia. Poza stosowaniem antybiotykow, zaleca sie przyjmowanie kortykosteroidow,
statyn i makrolidow wykazujacych roznorodne dziatanie przeciwzapalne, jako terapii wspo-
magajace]j (Infection Disease Advisor).

2.1.6 Zalecenia dotyczace profilaktyki zakazen S.

pneumoniae u dorostych [

Narastajaca opornosc S. pneumoniae na powszechnie stosowane antybiotyki stata sie w
ostatnich latach powaznym wyzwaniem. Zakazenie pneumokokami opornymi na antybiotyki
prowadzi do ograniczenia mozliwosci terapeutycznych oraz zwigkszenia ryzyka ciezkiego
przebiegu choroby, ktory moze zakonczyc sie zgonem. W zwigzku z tym istotne jest stoso-
wanie skutecznych i bezpiecznych szczepien przeciw pneumokokom, ktore przyczynia sie do
ograniczenia wystepowania najbardziej niebezpiecznych szczepow bakterii.

Szczepionki przeciw pneumokokom dzielg sie na polisacharydowe nieskoniugowane (w skro-
cie: polisacharydowe) oraz polisacharydowe skoniugowane (w skrocie: skoniugowane).
Pierwsza skoniugowang szczepionka przeciw pneumokokom byta szczepionka PCV7 (7-wa-
lentna), jednak wzwiazku ze wzrostem zapadalnosci na serotypy pozaszczepionkowe, wpro-
wadzone zostaty szczepionki 10-, 13- oraz, na przetomie lat 2021/2022, 15- i 20-walentna.
Dostgpna na rynku szczepionka 10-walentna PCV10 (Synflorix®) nie jest wskazana do stoso-
wania u dorostych. Szczepionki 15- i 20-walentna zostaty dopuszczone do obrotu przez Euro-
pejska Agencje Lekow (EMA) oraz amerykaniska Food and Drug Administration (FDA) do czyn-
nego uodpornienia przeciwko chorobie inwazyjnej 1 zapaleniu ptuc wywotanym przez S.
pneumoniae u osob w wieku 18 lat i starszych. Szczepionka PCV15 zawiera antygeny seroty-
pow S. pneumoniae wystepujace w szczepionce PCV13 oraz dwa dodatkowe antygeny sero-
typow- 22F i 33F (ChPL Vaxneuvance®). W sktad szczepionki PCV20 wchodzg wszystkie anty-
geny serotypow S. pneumoniae znajdujace sie w szczepionce PCV15 oraz antygeny seroty-
pow 8, 10A, 11A, 12F i 15B (ChPL Apexxnar®). Polisacharydowa szczepionka przeciw pneu-
mokokom (PPSV23) Pneumovax 23® przeznaczona jest do stosowania u osob w wieku 2 lat i
starszych, u ktorych istnieje zwiekszone ryzyko zachorowalnosci 1 smiertelnosci z powodu
chorob wywotywanych przez pneumokoki (ChPL Pneumovax 23°).

2.1.6.1 Szczepionka 13-walnetna i 20-walentna

Szczepionka przeciw pneumokokom polisacharydowa, skoniugowana, dwudziestowalentna -
PCV20 (Apexxnar®) zawiera 13 pneumokokowych polisacharydow otoczkowych zawartych w
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szczepionce PCV13 - Prevenar 13" (charakterystycznych dla serotypow: 1, 3, 4, 5, 6A, 6B,
7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F) i 7 dodatkowych polisacharyddw (charakterystycznych dla
serotypow: 8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F), skoniugowanych z biatkiem nosnikowym CRMs;.
W 2022 r. Apexxnar® zostat dopuszczony do obrotu przez Europejska Agencje Lekow (EMA).
Rok wczesniej (w 2021 r.) w Stanach Zjednoczonych, szczepionka PCV20 zostata zarejestro-
wana pod nazwg Prevnar 20® przez Food and Drug Administration (Approval Letter). Wska-
zanie do stosowania szczepionki Apexxnar® obejmuje czynne uodparnianie osob w wieku 18
lat i starszych w celu zapobiegania chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez
bakterie Streptococcus pneumoniae.

Szczepionke Apexxnar® mozna podawac jednoczesnie ze szczepionka przeciw grypie sezono-
wej (QlV; antygen powierzchniowy) inaktywowana, z adiuwantem. U pacjentow z chorobami
wspotistniejacymi, ktore wiaza sie z wysokim ryzykiem rozwoju zagrazajacej zyciu choroby
pneumokokowej, mozna rozwazyc¢ podanie szczepionek QIV i Apexxnar® oddzielnie (np. w
odstepie okoto 4 tygodni) (ChPL Apexxnar®).

Potaczenie polisacharydu pneumokoka z biatkiem nosnikowym jest kluczowym czynnikiem
roznicujacym szczepionki typu skoniugowanego (m.in. PCV13 i PCV20) od szczepionki nie-
skoniugowanej (tj. PPSV23). Dzigki potaczeniu pneumokokowych polisacharydow otoczko-
wych z biatkiem nosnikowym (CRMys7) szczepionka skoniugowana wywotuje silniejsza odpo-
wiedz immunologiczna w poréwnaniu do szczepionki polisacharydowej. Dodatkowo nie usta-
lono Kkoniecznosci ponownego szczepienia kolejna dawka szczepionki Apexxnar® (ChPL
Apexxnar®). W przeciwienstwie do szczepionek polisacharydowych, szczepionka skoniugo-
wana przeciwko pneumokokom wywotuje ,pamiec” poprzez zalezng od komorek T odpo-
wiedz immunologiczng, ktéra promuje pamiec¢ komorek B (de Velasco 1995, Henriksen 1997).

2.1.6.2 Szczepionka 15-walnetna

Szczepionka przeciw pneumokokom polisacharydowa, skoniugowana, pietnastowalentna -
PCV15 (Vaxneuvance®) zawiera 13 pneumokokowych polisacharydéw otoczkowych zawartych
w szczepionce PCV13 - Prevenar 13® (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F) i 2
dodatkowe polisacharydy (22F i 33F), skoniugowane z biatkiem nosnikowym CRMis;. W 2021
r. szczepionka PCV15 (Vaxneuvance®) zostata dopuszczone do obrotu przez Europejska Agen-
cje Lekow (EMA) oraz amerykanska Food and Drug Administration do czynnego uodparniania
osob w wieku 18 lat i starszych w celu zapobiegania chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc
wywotywanym przez bakterie Streptococcus pneumoniae (ChPL Vaxneuvance®). Zgodnie z
najnowszymi wytycznymi klinicznymi, Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP)
wskazuje, ze jesli stosowana jest szczepionka PCV15, istnieje koniecznosc uzupetnienia
szczepionkg PPSV23. Pacjenci zdrowi, u ktorych nie wystepujg zadne scisle okreslone wa-
runki medyczne, a takZe pacjenci z chorobami wspaétistniejgcymi lub innymi czynnikami ry-
zyka takimi jak alkoholizm, przewlekta choroba: serca, watroby, ptuc, a takze palenie pa-
pierosow, cukrzyca, wrodzona lub nabyta asplenia, niedokrwistosc sierpowatokrwinkowa lub
inne hemoglobinopatie, otrzymuja dawke PPSV23 > 1 rok pozniej po szczepieniu PCV15. U
dorostych z obnizong odpornoscig, implantem slimakowym lub wyciekiem ptynu mozgowo-
rdzeniowego korzystne moze byc zachowanie krotszych odstepow czasu pomiedzy szczepie-
niami, np. > 8 tygodni (Kobayashi 2022). W Polsce na dzieri 10.06.2022 r., szczepionka PCV15
(Vaxneuvance®) nie jest refundowana i nie jest jeszcze dostepna w aptekach na rynku pry-
watnym (ktomalek.pl).
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2.1.6.3 Szczepionka 23-walentna

Polisacharydowa szczepionka przeciw pneumokokom (PPSV23) Pneumovax 23" zawiera 23
serotypy Streptococcus pneumoniae: 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 158,
17F, 18C, 19F, 19A, 20, 22F, 23F, 33F. Poza serotypem 6A, zawiera w swoim sktadzie serotypy
jak Prevenar 13%, Vaxneuvance®i Apexxnar®. Szczepionka przygotowywana jest z oczyszczo-
nych polisacharydow otoczkowych pochodzacych z 23 serotypow Strep tococcus pneumoniae.
Powtorne szczepienie jest zalecane u osob w wieku podesztym, u ktorych istnieje zwigkszone
ryzyko wystapienia smiertelnej choroby pneumokokowej, a szczepienie przeciw zakazeniom
pneumokokowym wykonano u nich co najmniej 3 lata wczesniej, a takze u osob, u ktorych
zachodzi szybki spadek poziomu przeciwciat przeciw pneumokokom. Nalezy rowniez rozwa-
Zyc wykonanie powtdrnego szczepienia po 3 latach u dzieci w wieku 10 lat lub mtodszych, u
ktorych istnieje zwiekszone ryzyko wystapienia zakazenia pneumokokowego (np. dzieci z
zespotem nerczycowym lub anemig sierpowata) (ChPL Pneumovax 23%). Szczepionka prze-
znaczona jest do czynnego uodporniania przeciw zakazeniom wywotywanym przez serotypy
Streptococcus pneumoniae u oséb w wieku 2 lat i starszych, szczepienie zalecena jest u
0sob, u ktorych istnieje zwiekszone ryzyko zachorowalnosci i sSmiertelnosci z powodu chorob
wywotywanych przez Streptococcus pneumoniae (ChPL Pneumovax 23%).

Szczepienia ochronne u pacjentow bedacych w grupach ryzyka wystapienia zakaZzenia pneu-
mokokami sg szeroko rekomendowane przez wytyczne kliniczne. Czesc wytycznych dotyczy
rekomendacji dla osob dorostych w wieku powyzej 65 lat, a takze osob dorostych bedacych
w grupach podwyzszonego ryzyka, ktorym towarzysza choroby przewlekte.

Szczepionka przeciw pneumokokom polisacharydowa, skoniugowana, pietnastowalentna -
PCV15 (Vaxneuvance®) oraz dwudziestowalentna - PCV20 (Apexxnar®) zostaty zarejestrowane
w Europie na przetomie 2021/2022 roku. W czasie przygotowywania niniejszego dokumentu,
wigkszos¢ opublikowanych wytycznych klinicznych dotyczacych zapobiegania zakazeniom
S.pneumoniae, nie zostata zaktualizowana i odnosi sie do szczepionek PCV13 i PPSV23. Opu-
blikowane w 2022 roku rekomendacje Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP)
odnoszg sie do stosowania skoniugowanych szczepionek przeciw pneumokokom PCV15 i
PCV20 (Kobayashi 2022).

Ze wzgledu na panujaca pandemie COVID-19, Ministerstwo Zdrowia wraz z Gtownym Inspek-
toratem Sanitarnym rekomendujg upowszechnienie szczepien przeciwko pneumokokom w
grupach ryzyka dorostych, w tym osob po 60 roku zZycia i przewlekle chorych. Wytyczne
dotyczace pacjentow || NG rzodstawiaja Advisory Committee on

Immunization Practices (ACIP 2022) oraz National Advisory Committee on Immunization
(NACI 2016). ACIP zaleca szczepienie [ ENEGEGTTEENEGNGEGEGEGEGEGEGEEEEEEEEEEEE -
pomocya jednej dawki szczepionki PCV20 lub schematu sekwencyjnego dwudawkowego
PCV15 + PPSV23 (podanie szczepionki PPSV23 nastepuje po okreslonym czasie, zaleznie
od czynnikéw ryzyka danego pacjenta). Ponadto ACIP wskazuje na brak koniecznosci uzu-
petniania szczepienia PCV20 szczepionka PPSV23. NACI rekomenduje szczepienie pacjen-
tow w wieku 65 lat i starszych bedacych w grupie wysokiego ryzyka wystapienia zakazenia
pneumokokami tj. pacjentow z obnizong odpornoscia, z wyjatkiem przeszczepu krwiotwor-
czych komorek macierzystych. Rekomendowane jest podanie w pierwszej kolejnosci szcze-
pionki PCV13, a nastepnie PPSV23.

Czesc wytycznych dotyczy rekomendacji dla osob, ktérym towarzyszg choroby wspatistnie-
jace, w tym nowotwory (PTHiT/PALG 2018, ECIL 2019, NCCN 2021), AIDS (Polskie
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Towarszystwo Naukowe AIDS), cukrzyca (Polskie Towarzystwo Diabetologiczne), transplanta-
cje (AST 2019) oraz POChP (GOLD 2022). W przypadku nowotworow, zalecane sg szczepienia
przeciwko pneumokokom w schemacie jednej dawki PCV13, na co najmniej dwa tygodnie
przed rozpoczeciem leczenia, a nastepnie po 8 tygodniach zastosowanie szczepienia PPSV23.
Szczepionka PCV13 jest bezposrednio wskazywana w rekomendacjach dla biataczek, szpi-
czaka mnogiego, chtoniakow, przewlektej biataczki limfocytowej oraz ostrej biataczki limfo-
blastycznej. U pacjentow po przeszczepie komorek hemopoetycznych zalecane jest zasto-
sowanie 3 dawek szczepionki PCV13 w odstepie miesigca miedzy trzema pierwszymi dawkami
PCV13, a nastepnie po 6 miesigcach szczepionki PPSV23. Ze wzgledu na duze ryzyko inwa-
zyjnej choroby pneumokokowej w tej grupie pacjentow, szczepienie nalezy rozpoczac od 3
do 9 miesiecy po przeszczepie (NACI 2016). AST, w wytycznych dotyczacych szczepien pa-
cjentow oczekujacych na przeszczep narzadow litych, zaleca stosowanie zaréwno szcze-
pionki skoniugowanej PCV13, jak i polisacharydowej PPSV23. U pacjentow z obnizong odpor-
noscia, ktorzy nigdy nie byli szczepieni przeciw pneumokokom, zaleca najpierw podanie po-
jedynczej dawki szczepionki PCV13, a 8 tygodni pozniej szczepionki polisacharydowej
PPSV23. Szczepienia przeciwko pneumokokom (obok szczepien przeciwko grypie) rekomen-
dowane sg takZe pacjentom z niewydolnoscig serca (ESC 2016) oraz z tetniczym nadcisnie-
niem ptucnym (ESC/ERS 2015). Dodatkowo wytyczne EULAR 2021 rekomenduja szczepienia
przeciwko pneumokokom u pacjentow z autoimmunologicznymi zapalnymi chorobami reu-
matycznymi, a schemat szczepienia zalezny jest od historii wczesniejszego przyjecia szcze-
pionki przeciwko pneumokokom. Polskie Towarzystwo Naukowe AIDS zaleca szczepienia prze-
ciw pneumokokom u osob dorostych zakazonych wirusem HIV, z wykorzystaniem szczepionki
skoniugowanej PCV13 i polisacharydowej PPSV23. Polskie Towarzystwo Diabetologiczne w
swoich zaleceniach wskazuje, ze wszystkie dzieci urodzone po 01.01.2017 r. powinny byc
rutynowo zaszczepione przeciwko Streptococcus pneumoniae. Dzieci chore na cukrzyce uro-
dzone przed 01.02.2017 r. powinny by¢ obowiazkowo zaszczepione przeciwko S. pneumo-
nige. Ze wzgledu na ich status ryzyka, szczepienie nalezy wykonac przed ukonczeniem 5.
roku zycia, stosujac 10- lub 13-walentng szczepionke przeciwko pneumokokom, natomiast
osoby starsze powinny byc szczepione wytacznie 13-walentng szczepionka przeciwko pneu-
mokokom.

2.1.6.4 Zalecenia dotyczace profilaktyki zakazen S. pneumoniae

u dorostych [

2.1.6.4.1Zalecenia Ministerstwa Zdrowia i Gtéwnego Inspektoratu Sanitarnego w
dobie pandemii COVID-19

Szczepienia przeciwko takim chorobom jak grypa czy pneumokokowe zapalenie ptuc maja
szczegolne znaczenie w odniesieniu do uktadu oddechowego, zwtaszcza u osob starszych.
Szczepienia przeciw grypie czy pneumokokom pomoga przygotowac organizm do walki z za-
kazeniem SARS-Cov-2. W przypadku zakazenia wirusem SARS-Cov-2, lepiej byc chronionym
przed wirusem grypy czy pneumokokami. Chodzi rowniez o uniknigcie koinfekcji wywotanych
tymi patogenami, co moze zwigkszac ryzyko ciezkiego przebiegu choroby uktadu oddecho-
wego (Komunikat MZ 2021).

Ministerstwo Zdrowia wraz z Gtownym Inspektoratem Sanitarnym w komunikacie wydanym
17 kwietnia 2020 roku, rekomenduja upowszechnienie szczepien przeciwko pneumokokom w
grupach ryzyka dorostych, w tym osob po 60 roku zycia i przewlekle chorych, poniewaz
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przewlekte choroby ptuc, uktadu krazenia, nowotwory, cukrzyca, niewydolnosc nerek i zabu-
rzenia odpornosci sprzyjajg zachorowaniom na zapalenie ptuc (Komunikat MZ 2020).

Dodatkowo, w oparciu o stanowiska Zespotu ds. Szczepieri Ochronnych oraz Polskiego Towa-
rzystwa Wakcynologii, zalecane jest wznowienie biezacej realizacji szczepien obowiazko-
wych w ramach Programu Szczepien Ochronnych (NIZP 2020).

2.1.6.4.2Polskie Towarzystwo Wakcynologii (PTWAKC)

W 2022 roku Polskie Towarzystwo Wakcynologii (PTWAKC) opublikowato uaktualnione reko-
mendacje dotyczace szczepien przeciw pneumokokom osob dorostych. W zaleznosci od stanu
zdrowia pacjenta oraz historii otrzymanych szczepien, rekomendowane jest podanie réznych
preparatow (Tab. 16).

W populacji pacjentow w wieku powyzej 65 lat lub dorostych w wieku 19-64 lat z okreslonymi
czynnikami ryzyka, ktorzy nie byli wezesniej szczepieni lub u ktorych historia szczepien nie
jest znana, rekomendowane schematy szczepien obejmuja podanie pojedynczej dawki
szczepionki PCV20 lub sekwencyjnego schematu szczepienia, rozpoczynajac od szczepionki
PCV13 lub PCV15, ktory w kazdym przypadku nalezy uzupetnic szczepionkg PPSV23 w odpo-
wiednim odstepie czasu (PTWAKC 2022).

Tab. 16 Rekomendacje PTWAKC dotyczace schematow szczepien przeciwko pneumokokom w po-
pulacji dorostych pacjentow w zaleznosci od historii szczepien (PTWAKC 2022).

Populacja pa-
cjentow

Historia szcze-
pien

Schemat szczepien

Pierwsze szcze-
pienie

Drugie szcze-
pienie

Uwagi

Pacjenci w wieku
powyzej 65 lat lub
dorosli w wieku
19-64 lat z czynni-
kami ryzyka*

Brak szczepienia
lub nieznana hi-
storia szczepien

PCV20

niepotrzebne

pojedyncza dawka
PCV20 stanowi petny
schemat szczepien

PCV15

PP5V23

przerwa pomiedzy
pierwszym, a drugim
szczepieniem po-
winna wynesic co
najmniej 8 tygodni**
lub co najmniej rok
(we wszystkich pozo-
statych przypadkach);
w przypadku, gdy
szczepionka PCV15
nie jest dostepna,
harmonogram szcze-
pien powinien rozpo-
cza¢ sie od podania
PCV13

PCV13

PP5V23

przerwa pomiedzy
pierwszym, a drugim
szczepieniem po-
winna wynosic¢ co
najmniej 8 tygodni*
lub co najmniej rok
{we wszystkich pozo-
statych przypadkach);
u niektorych pacjen-
tow szczepionka
PCV13 jest czesciowo
refundowana

PCV13

PP5V23 lub PCV20

szczepionke PCV20
nalezy podac, gdy
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Populacja pa- Historia szcze- | Schemat szczepien Uwagi
cjenkave pien Pierwsze szcze- Drugie szcze-
pienie pienie

szczepionka PPSV23
nie jest dostepna;
przy stosowaniu sche-
matu PCV13 +
PPSV23, odstep mie-
dzy szczepieniami
powinien wynosic co
najmniej 8 tygodni**
lub co najmniej rok
(we wszystkich pozo-
statych przypadkach);
w badaniach klinicz-
nych, w ktorych po-
dawano schemat zlo-
zony PCV13 + PCV20,

odstep pomigdzy

Udokumentowana szczepieniami wyno-
historia szczepien sit co najmniej 6 mie-
sigcy
PPSV23 PCV15 lub PCV20 szczepionka PCY20

Zapewnia szersze po-
krycie serotypowe w
porownaniu do szcze-
pienia PCV15***;
dawka szczepionki
PCV15 lub PCV20 po-
winna byc pedana co
najmniej rok po po-
daniu PPSV23

PCV13 i PPSV23 - cykl szczepien jest
zakonczony, nie jest
konieczne podanie
kolejnej szczepionki

*czynniki ryzyka obejmuja alkoholizm, przewlekty chorobe serca, watroby, ptuc, palenie tytoniu, cukrzyce,
implant slimakowy, wyciek ptynu mozgowo-rdzeniowego, wrodzong lub nabyta asplenig, anemie sierpowato-
krwinkowag_ lub inne hemoglobinopatie, wrodzone lub nabyte niedobory odpornesci, nowotwar uogolniony,
zakazenie wirusem HIV, chtoniak Hodgkina, jatrogenng immunosupresje, biataczke, chloniaka, szpiczaka
mnogiego, zespol nerczycowy i przeszczep narzadow litych;

**w przypadku osob dorostych ze schorzeniami uposledzajacymi czynnosc uktadu odpornosciowego, implan-
tem slimakowym lub wyciekiem plynu mozgowo-rdzeniowego, krotsze odstepy czasu, np. = 8 tygodni, mogg
zapewniac dodatkowe korzysci;

***dotyczy pigciu dodatkowych antygenow serotypow zawartych w szczepionce PCV20 (8, 10A, 11A, 12F,
15B), ktore nie sg zawarte w PCV15;

2.1.6.4.3Wytyczne ACIP (Advisory Committee on Immunization Practices)

W 2022 roku Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP) opublikowat aktualizacje
zalecen dotyczacych stosowania skoniugowanych szczepionek przeciw pneumokokom PCV15
i PCV20. ACIP zaleca szczepienie przeciwko pneumokokom wszystkich dorostych w wieku
powyzej 65 lat, ktérzy nie otrzymali wczesniej szczepienia szczepionka skoniugowana
lub historia poprzednich szczepien nie jest znana. ACIP rekomenduje takze szczepienie
dorostych w wieku 19 - 64 lat z chorobami wspétistniejacymi lub innymi czynnikami ryzyka
zakazenia S. pneumoniae (Kobayashi 2022).

W tabeli (Tab. 17) zestawiono szczegotowe wytyczne dotyczace poszczegolnych grup ryzyka
w populacji wwieku 2 65 lat. ACIP rekomenduje podanie 1 dawki skoniugowanej szczepionki
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PCV20 lub PCV15. Jesli stosowana jest szczepionka PCV15, schemat szczepienia nalezy uzu-
petnic¢ szczepionka PPSV23 >1 rok pozniej (schemat dwudawkowy), przy czym u dorostych z
obnizong odpornoscig, implantem slimakowym lub wyciekiem ptynu mozgowo-rdzeniowego
korzystne moze byc zachowanie krotszych odstepow czasu, np. = 8 tygodni). Dorosli, ktorzy
otrzymali tylko szczepienie PPSV23 moga otrzymac szczepienie skoniugowang szczepionka
PCV (PCV20 lub PCV15) = 1 rok po ostatniej dawce PPSV23. W przypadku stosowania PCV15
lub PCV20 u osob, ktore w przesztosci otrzymaty PPSV23, nie ma koniecznosci podawania po
nim kolejnej dawki PPSV23. Nie oceniono dodatkowych korzysci dla zdrowia publicznego
wynikajacych z podawania PCV15 lub PCV20 osobom dorostym, ktore otrzymaty tylko PCV13
lub zaréwno PCV13, jak i PPSV23. Ci dorosli powinni otrzymac szczepionke PPSV23, zgodnie
z poprzednimi wytycznymi (ACIP 2019). U osob dorostych, ktore otrzymaty PCV13, ale nie
ukonczyty zalecanej serii szczepien przeciwko pneumokokom z zastosowaniem PPSV23,
mozna zastosowac jedng dawke PCV20, jezeli PPSV23 nie jest dostepna.

ACIP wskazuje, ze szczepionka PCV20 jest bezpieczna i skuteczna dla dorostych pacjentow.
W latach 2018 - 2019 zapadalnosc na IChP u dorostych w wieku = 65 lat wynosita 24/100 000
tys. (Ryc. 19). Zakazenia wywotane przez serotypy zawarte w szczepionce PCV13 stanowity
27% wszystkich przypadkow IChP. Zakazenie wywotane przez serotypy unikalne dla PCV15
(serotypy 22F i 33F, oprocz serotypow PCV13), PCV20 (serotypy 8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F i
33F, oprocz serotypow PCV13) i PPSV23 (serotypy 2, 8, 9N, 10A, 11A, 12F, 15B, 17F, 20, 22F i
33F, oprocz serotypow PCV13) stanowity odpowiednio 15%, 27% i 35% przypadkéw IChP. U
dorostych wwieku 19-64 lat z chorobami wspotistniejacymi, serotypy zawarte w szczepionce
PCV13 stanowity 30% odnotowanych przypadkow IChP. Serotypy unikalne dla PCV15, PCV20 i
PPSV23 wywotaty odpowiednio 13%, 28% i 43% przypadkow IChP dla dorostych w wieku 19-64.

Ryc. 19. Zapadalnosc na IChP ogotem i IChP wywolana przez serotypy zawarte w szczepionce
PCV13* w populacji w wieku 2 19 lat na terenie Stanow-Zjednoczonych w latach 2007 - 2019
(Kobayashi 2022).
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IPD = inwazyjna choroba pneumokokowa (ang. invasive pneumococcal disease); PCV13 = 13-walentna polisacharydowa,
skoniugowana szczepionka przeciw pneumokokom (ang. 13-valent pneumococcal conjugate vaccine).

* Obejmuje serotyp 6C, ktory wykazuje ochrone krzyzowa z antygenem 6A w PCV13 i zostat zgrupowany z serotypami
PCV13 pod wzgledem czestosci wystepowania [CHP.

1 Active Bacterial Core Surveillance, 2021.
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Tab. 17 Choroby przewlekte i inne czynniki ryzyka bedace wskazaniem do szczepienia przeciwko
pneumokokom u dorostych w wieku > 65 lat oraz zalecane schematy szczepien (Kobayashi 2022).

Grupa ryzyka Choroba Schemat szczepien
Brak Zadna z ponizszych 1 dawka PCVZ0
lub

1 dawka PCV15 + 1 dawka PP5V23
=1 rok pézniej*

Choroby wspétistniejace | o Alkoholizm, 1 dawka PCV20

lub inne czynniki ryzyka | . przewlekta choroba sercat, Llub
1 dawka PCV15 + 1 dawka PPSV23

« Przewlekta choroba watroby, Tk sairiast
21 rok pozniej

» Przewlekla choroba ptuc',

» Palenie papierosow,

s Cukrzyca,

« Implant slimakowy,

» Wyciek ptynu mozgowo-rdzeniowego,
* Wrodzona lub nabyta asplenia,

» Niedokrwistosc sierpowatokrwinkowa
lub inne hemoglobinopatie,

e Przewlekla niewydolnos¢ nerek™,

« Wrodzone lub nabyte niedobory odpor-
nosci** 1,

» Uogolniona choroba nowotworowa™",
¢ Zakazenie wirusem HIV*,

s Chtoniak Hodgkina™,

s Jatrogenna immunosupresja** 5,

« Biataczka™,

« Chtoniak™,

e Szpiczak mnogi**,

e Zespol nerczycowy™,

« Przeszczep narzadow litych™.

* u dorostych z obnizong odpornescia, implantem slimakeowym lub wyciekiem plnu mézgowo-rdzeniowego korzystne maze byc za-
chawanie krotszych odstepow czasu,; np. > B tyaodni. Nie mia koniscznoscl powtarzania tyeh dawek szczepionki, jezelizostaly po-
dane przed ukonczenism 65 roku zycia.

tObejmuie zastoinowg niewydolnosc serca i kardiomiopatie.

Tobeimuje przewlekly obturacying chorobe pluc, razedme pluc | astme.

“* Wskazuje na stany ebniZzone] odpornesei.

T Obzimuje niedobor limfooytdw B (humoralnyeh) lub T, niedobdr dopetniacza (wszzeadlnosci nisdobor C1, €2, C31C4) oraz zabu-
rzenia fagocytamne (z wyjathiem przewlekle] choroby ziariniakowe]).

® Charoby wymagajace |eczenia lekami immiun csupresyimymi, w tym diugotrwale systemaowe stosowanie kortykosteroidow i radiote-
rapia.

2.1.6.4.4Wytyczne NACI (National Advisory Committee on Immunization)

Kanadyjski komitet ds. szczepien National Advisory Committee on Immunization, w wytycz-
nych z 2016 roku, wydat rekomendacje dotyczace stosowania szczepien przeciwko pneumo-
kokom u osob dorostych (powyzej 18 roku zycia i starszych), bedacych w grupie wysokiego
ryzyka wystgpienia zakazenia. Dorosli ze schorzeniami powodujacymi wysokie ryzyko zaka-
Zenia, z wyjatkiem pacjentow po przeszczepie komoérek hematopoetycznych, powinni otrzy-
mac jedng dawke szczepionki PCV13, a nastepnie, co najmniej 8 tygodni pdzniej, jedna
dawke PPSV23. Dorosli, u ktorych styl Zycia zwieksza ryzyko zakazenia, powinni otrzymac
jedna dawke szczepionki PPSV23. Dodatkowo szczepienie preparatem PPSV23 jest zalecane
u wszystkich dorostych, ktorzy przebywajg w placowkach opieki dtugoterminowej. W tabeli
ponizej (Tab. 18) przedstawiony zostat zalecany harmonogram szczepien osob dorostych
szczepionkg przeciwko pneumokokom (NACI 2016).
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Tab. 18 Wiek i inne czynniki ryzyka bedace wskazaniem do szczepienia przeciwko pneumokokom
u dorostych w wieku > 65 lat oraz zalecane schematy szczepien (NACI 2016).

Wiek, czynniki ryzyka

Typ szczepionki

Schemat szczepien

niezaleznie od wystepowania
czynnikow ryzyka lub wezesniej-
szego szczepienia przeciwko
pneumokokom

Podanie szczepionki PCV13
mozZe zostac rozwazone
indywidualnie u osob nie-
szczepionych, w celu za-
pobiegania pozaszpital-
nym zapaleniom pluc i in-
wazyjnej chorobie pneu-
mokokowej wywolanym
przez serotypy szczepion-
kowe

Osoby doroste bez zaburzen od- PPSV23% 1 dawka szczepionki oraz uzupetnienie
pornosci w wieku od 18 do 65 lat, szczepienia co najmniej 5 lat po podaniu
bedacych w grupie wysokiego ry- pierwszej dawki (dla pacjentow z naj-
zyka zakazenia® wigkszym ryzykiem)

Osoby doroste bez zaburzen od- PPSV23 1 dawka szczepionki

pornosci w wieku od 18 do 65 lat,

ktore przebywajg w osrodkach

opieki dtugoterminowej, palacze,

osoby naduzywajace alkoholu

oraz osoby bezdomne

Dorosli w wieku 65 lat lub starsi, PPSV23 1 dawka szczepionki PPSV23 (co najmniej

8 tygodni po szczepieniu PCV13, jesli bylo
rozwazone) i co najmniej 5 lat po jakiej-
kolwiek poprzedniej dawce PPSV23

Dorosli z obnizong odpornoscig™
(z wyjatkiem przeszczepu hema-
topoetycznych komorek)

PCV13, PPSV23

» 1 dawka szczepionki PCV13 (podawana
co najmniej 1 rok pézniej, jesli pacjent
byl szczepiony wezesniej PPSV23)

s 1 dawka szczepionki PPSV23 co naj-
mniej 8 tygodni po podaniu PCV13

« uzupetnienie szczepienia preparatem
PPSV23 co najmniej 5 lat pozniej

Dorosli po przeszczepie komérek
hematopoetycznych

PCV13, PPSV23

» 3 dawki szczepionki PCV13 zaczynajac
od 3-9 miesiecy po przeszczepie, poda-
wane w odstepie co najmniej 4 tygodni

¢ 1 dawka szczepionki PPSV23 podawana
12-18 miesiecy po przeszczepie (6-12
miesiecy po ostatnim szczepieniu
PCV13)

e Uzupelnienie szczepienia 1 dawky
PPSV23 juz rok pozniej

“wyciek plynu mézeowe-rdzeniowego, przewlekle choroby neurclogiczne, implant slimakawy, cukrzyca, przewlekle choroby serea,
nerek, watroby (w tym marskosc watroby z jakiejkelwiek przyezyny), pluc (w tym astma wwymagajaca opieki medycznej wciagu

ostatnich 12 miesigoy)

* anemia slerpowata, wrodzona lub nabyta asplenia, dsfunkeie sledziony, wrodzone niedobory odpornesci chaeimuizee jakakol wisk
czesc ukladu odpornosicioweso (w tym odpowiedz humoralna, za posrednictwemn limfocytow T, uklad dopetniacza, funkeje fagocy-
tame), leczenie obnizajace odpomosc (wivm dlugotrwate stosowanie korthosteroidow, chemioterapia, radicterapia), zakazenie
wirusem HIV, nowotwory zieslive (witym biataczka i chtoniak), zespol nerczyeowy, przeszczep narzadow litych

t niektorzy ekspercl sugeruja, aby u osdb dorostych, ktdre ze wededu na chorobg podstawowa sa w grupie wysokiego ryzyka zach o-
rowania na |PD, zastosowac najpierw skoniugowang szczepionke przecivw pneumokokom, a nastepnie szczepionke PPSV23, poniewez
teoretycznie moze to poprawic odpowiedz przecineiat i pamiec immunologiczra. W przypadku wwboru tej strategii nalezy najpierw
podac szezepionke POY13, a nastepnie, co najmniej 8 tygodni poznie], szczepionke PPSV23. Jednak w przypadku tych osob szcze-
pionka PPSV23 jest szczepionka z wwyhoru, Jesli maozna podac tylko jedng szzepionkes, powinna to byc szczepionka PPSV23.
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2.1.6.5 Zalecenia dotyczace profilaktyki zakazen S. pneumoniae
u dorostych w grupach ryzyka

2.1.6.5.1Polskie Towarzystwo Hematologéw i Transfuzjologéw (PTHiT) oraz
Sekcja Zakazen Polskiej Grupy ds. Leczenia Biataczek u Dorostych
(PALG)

Rekomendacje Sekcji Zakazen Polskiej Grupy ds. Leczenia Biataczek u Dorostych (PALG) i
Polskiego Towarzystwa Hematologow i Transfuzjologow dotyczacych szczepien u oséb cho-
rych na nowotwory hematologiczne oraz u chorych z asplenig opracowane zostaty w opar-
ciu o wytyczne European Conference on Infection in Leukemia 7 (ECIL), Infectious Diseases
Society of America (IDSA), National Comprehensive Cancer Network (NCCN) oraz uzupet-
nione zgodnie z opinig autorow.

Dostepne badania potwierdzaja skutecznosc i bezpieczerstwo szczepien ochronnych w za-
pobieganiu infekcjom oraz zmniejszeniu smiertelnosci zich powodu u chorych na nowotwory.
Szczepienie przeciw S. pneumoniae posiada najwyzszy poziom rekomendacji i jest zalecane
u chorych na nowotwory hematologiczne i pacjentow z anatomiczna lub czynnosciowa asple-
nig. Szczepionka PCV13 powinna by¢ podawana jednorazowo domiesniowo w migsien nara-
mienny, a polisacharydowa szczepionka PPSV23 powinna byc aplikowana nie wczesniej niz 8
tygodni po PCV13. W zaleznosci od jednostki chorobowej, zalecenia dotyczace szczepien
réznia sie, a ich podsumowanie zostato przedstawione w ponizszej tabeli (Tab. 19; Hus 2018).

Tab. 19 Zalecenia PTHIiT oraz PALG dotyczace szczepien przeciwko S. pneumoniae w roznych
jednostkach chorobowych (Hus 2018).

Jednostka chorobowa Zalecenie dotyczace szczepienia

Zespoly mielodysplastyczne | Zalecane ze wzgledu na wigksze ryzyko infekcji w porownaniu z populacja,

(MDS) i ostre biataczki szpi-
kowe (AML)

ogolng; ponad 2/3 osob z rozpoznaniem MDS i ponad potowa chorych na AML
jest w wieku powyzej 65 lat.

Przewlekie nowotwory mie-

loproliferacyjne (w tym cho-
rzy na przewlekia biataczke

szpikowa - CML)

Zaleca sie szczepienie ze wzgledu na obserwowang w przeszlosci zwigkszong,
czestosc zakazen uktadu oddechowego. Obecnie chorzy na CML sg leczeni in-
hibitorami kinazy tyrozynowej, ktore moze zmniejszac skutecznosc szczepien
ochronnych. Wskazania dotyczace szczepien powinny uwzgledniac sposob le-
czenia, wiek i schorzenia wspolistniejace. U chorych na CML zaleca sig szcze-
pienie przeciwko pneumokokom: PCV13 i PPSV23 (co najmniej 8 tygodni po
PCV13).

Szpiczak plazmocytowy (MM)

Do najczestszych rodzajow infekcji bakteryjnych w MM naleza zakazenia drog
oddechowych wywolywane przez Streptococcus pneumoniae. MM dotyczy
przede wszystkim populacji osab starszych z mediana wieku zachorowania
zblizong do 70 lat. U wszystkich chorych na MM zaleca sie szczepienie prze-
ciwko pneumokokom: PCV13 i PPSV23 (co najmniej 8 tygodni po PCV13).
Szczepienie powinno byc przeprowadzone jak najwczesniej po rozpoznaniu
choroby i przed rozpoczeciem chemioterapii, a jezeli nie jest to mozliwe, w
okresie remisji po zakonczeniu okreslonej linii leczenia lub w czasie leczenia
podtrzymujacego.

Chtoniaki

Inwazyjna choroba pneumokokowa wystepuje 5-10 razy czesciej w porowna-
niu z populacjg ogolng. Zaleca sie przeprowadzenie szczepienia przeciwko
pneumokokom, zaczynajac od szczepionki skoniugowanej (PCV13). Nie wcze-
sniej niz po 8 tygodniach mozna podac szczepionke polisacharydowg
(PPSV23).

Przewlekta biataczka limfo-
cytowa (CLL)

Szczepienia przeciw pneumokokom sa zalecane w miare mozliwosci jak naj-
szybciej po ustaleniu rozpoznania. Odpowiedz poszczepienna przeciw pneu-
mokokom jest slaba, a lepsze efekty mozna uzyskac u osob we wczesnych
stadiach klinicznych. Zaleca sie stosowanie szczepionek przeciw
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Jednostka chorobowa Zalecenie dotyczace szczepienia

pneumokokom PCV13 i PPSV23 (co najmniej 8 tygodni po PCV13), jesli to
mozliwe w momencie rozpoznania lub po aktywnej fazie leczenia.

Ostra biataczka limfobla- U wszystkich pacjentow zalecane jest szczepienie przeciw pneumokokom:
styczna (ALL) PCV13 i ewentualnie PPSV23 (co najmniej 8 tygodni po PCV13).

Pacjenci po splenektomii i z | Brak sledziony oraz zaburzenia funkcjonowania sg najczestsza przyczyng za-
czynnosciowq asplenig kazen S. pneumoniae, ktore najczesciej odpowiadajq za rozwiniecie posocz-
nicy u chorych po splenektomii. Szczepienia powinny byc wykonane minimum
2 tygodnie przed splenektomig lub w przypadku nagtej splenektomii optymal-
nie jest rozpoczac¢ immunizacje przed uptywem tygodnia po zabiegu. Reko-
mendowane jest podanie jednej dawki PCV13, a nastepnie po co najmniej 8
tygodniach jednej dawki PPSV23.

2.1.6.5.2Polskie Towarzystwo Naukowe AIDS

W opublikowanych w 2021 roku wytycznych, Polskie Towarzystwo Naukowe AIDS zaleca szcze-
pienia przeciw pneumokokom u 0sob dorostych zakazonych wirusem HIV. Zalecane jest szcze-
pienie dwudawkowe obejmujace 1 dawke szczepionki skoniugowanej PCV13 i 1 dawke poli-
sacharydowej PPSV23, przy czym schemat odwrotny nie jest preferowany. Schemat szcze-
pien zalezny jest od statusu immunologicznego i historii szczepien. Pacjenci, ktorzy byl
wczesniej szczepieni przeciw pneumokokom szczepionkg PPSV23, powinni otrzymac jedng
dawke PCV13 nie wczesniej niz rok po podaniu PPSV23. Zalecane jest podanie dawki przy-
pominajacej PPSV23 pacjentom powyzej 65. roku zycia, nawet jesli otrzymali szczepienie
przeciw pneumokokom przed 65. rokiem zycia, z zachowaniem odstepu co najmniej 5 lat od
poprzedniej dawki PPSV23 (Parczewski 2021).

2.1.6.5.3Polskie Towarzystwo Diabetologiczne

Polskie Towarzystwo Diabetologiczne w swoich zaleceniach wskazuje, ze wszystkie dzieci
urodzone po 01.01.2017 r. powinny byc¢ rutynowo zaszczepione przeciwko Streptococcus
pneumoniae. Dzieci chore na cukrzyce urodzone przed 01.02.2017 r. powinny byc¢ obowigz-
kowo zaszczepione przeciwko Streptococcus pneumoniae. Ze wzgledu na ich status ryzyka,
szczepienie nalezy wykonac przed ukoriczeniem 5. roku zycia, stosujac 10- lub 13-walentng
szczepionke przeciwko pneumokokom, natomiast osoby starsze powinny byc szczepione wy-
tacznie 13-walentna szczepionkg przeciwko pneumokokom (Araszkiewicz 2021).

2.1.6.5.4Wytyczne ESC (European Society of Cardiology)

W dokumencie European Society of Cardiology (ESC), przygotowanym w 2021 roku przy
szczegolnym udziale Heart Failure Association (HFA), przedstawiono wytyczne dotyczace
diagnostyki i leczenia ostrej oraz przewlektej niewydolnosci serca. Dodatkowo omoéwiono
zagadnienia zwigzane z elementem edukacji w zakresie profilaktyki pacjentow zmagajacych
sie z niewydolnoscig serca. W wytycznych oméwiono najwazniejsze zagadnienia, ktore na-
lezy uwzglednic w edukacji pacjenta oraz zakres zadan specjalistow realizowanych w celu
poszerzenia wiedzy i umiejetnosci chorego. Celem edukacji i aktywnego udziatu pacjentow
w leczeniu jest budowanie swiadomosci potrzeby szczepien przeciwko grypie i pneumoko-
kom. Dziatania personelu medycznego polegaja na omowieniu korzysci i mozliwych prze-
szkod zwiazanych ze szczepieniem, a takZe prowadzenie poradnictwa zgodnie z lokalng prak-
tyka szczepien. Wsrdod najwazniejszych zagadnien wymieniono koniecznosc przeprowadzenia
szczepienia przeciwko chorobom pneumokokowym (obok szczepien przeciwko grypie) w celu
zapobiegania hospitalizacjom z powodu HF (klasa Ila, poziom B), zgodnie z lokalnymi wy-
tycznymi i praktyka szczepieri (McDonagh 2021).
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2.1.6.5.5Wytyczne ESC/ERS (European Society of Cardiology/European
Respiratory Society)

W 2015 roku European Society of Cardiology/European Respiratory Society (ESC/ERS) przy-
gotowato wytyczne dotyczace rozpoznawania i leczenia nadcisnienia ptucnego. Opracowany
dokument zostat zatwierdzony przez Association for European Paediatric and Congenital
Cardiology (AEPC) oraz International Society for Heart and Lung Transplantation (ISHLT). W
przygotowanych wytycznych zwrocono uwage na podatnosc pacjentow z tetniczym nadci-
snieniem ptucnym na zapalenia ptuc, ktére w 7% przypadkow prowadzi do zgonu. Pomimo
braku przeprowadzonych kontrolowanych badan, zaleca sie szczepienia przeciwko pneumo-
kokowemu zapaleniu ptuc (obok szczepien przeciw grypie). Wymienione szczepienia znaj-
duja sie w | klasie zalecen, ktora definiowana jest jako dowody z badan naukowych i/lub
powszechna zgodnosc opinii, Ze dane leczenie lub zabieg sa korzystne, przydatne, sku-
teczne, a stosowanie ich jest zalecane/jest wskazane. Dodatkowo szczepienia znajduja sie
na poziomie C wiarygodnosci danych - uzgodniona opinia ekspertow i/lub dane pochodzace
z matych badan, badan retrospektywnych, rejestrow (Galie 2015).

2.1.6.5.6Wytyczne EULAR (European League Against Rheumatism)

W 2021 roku European League Against Rheumatism (EULAR) opublikowato aktualizacje reko-
mendacji dotyczacych postepowanie i szczepienia u 0sob z chorobami reumatycznymi i mie-
sniowo-szkieletowymi w kontekscie zakazer wywotanych wirusem SARS-CoV-2. EULAR wska-
zuje na koniecznosc uzupetnienia szczepien zalecanych pacjentom z RMD, ze szczegolnym
uwzglednieniem szczepien przeciwko pneumokokom i grypie. Aktualizacja zaleceri EULAR
dotyczaca szczepien dorostych pacjentow z autoimmunologicznymi zapalnymi chorobami
reumatycznymi zostata opublikowana w 2019 roku (Landewe 2022).

W 2019 roku European League Against Rheumatism (EULAR) przygotowato aktualizacje reko-
mendacji opublikowanych w 2011 roku, dotyczacych szczepienia dorostych pacjentow z au-
toimmunologicznymi zapalnymi chorobami reumatycznymi. EULAR wskazuje na zdecydo-
wang potrzebe rozwazenia szczepienia przeciwko pneumokokom wsrod pacjentow z zapal-
nymi chorobami reumatycznymi ze wzgledu na ryzyko infekcji ptuc, ktdre jest szczegolnie
wysokie w wymienionej grupie pacjentow. W oparciu o rekomendacje Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) oraz European Society of Clinical Microbiology and Infectious
Diseases (ESCMID), przygotowano schemat podawania szczepionek przeciwko pneumokokom
u pacjentow z zapalnymi chorobami reumatycznymi. Rekomendacje dotycza dorostych w
wieku powyzej 65 lat oraz pacjentow z grupy ryzyka wystapienia choroby pneumokokowej.
Zaleca sie stosowanie zarowno szczepionki skoniugowanej PCV13, jak i polisacharydowej
PPSV23 w odstepach co najmniej 8 tygodni pomiedzy dawkami (Tab. 20; Furer 2019).

Tab. 20 Schemat podawania szczepionki przeciwko pneumokokom u pacjentéw z autoimmunolo-
gicznymi zapalnymi chorobami reumatycznymi przygotowany przez EULAR w oparciu o rekomen-
dacje CDC (Furer 2019).

Historia wczesniejszych szczepien | Schemat szczepienia

Brak szczepienia lub historia szczepienia | Podawac PCV13, a po 8 tygodniach PPSV23.

nieznana Podawac PP5V23 co najmniej 5 lat po pierwszym podaniu
PPSV23.

Jedna dawka PPSV23; brak szczepienia Podawac PCY13 co najmniej 1 rok po PPSV23.

lub historia szczepienia PCV13 nieznana | podawac PPSV23 co najmniej 5 lat po pierwszym podaniu
PP5V23 i co najmniej 8 tygodni po PCV13.
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Historia wczesniejszych szczepien | Schemat szczepienia

Brak szczepienia lub historia szczepienia | Podawac PPSV23 co najmniej 8 tygodni po PCV13.
PPSV23 nieznana; jedna dawka PCV13 Podawac PP5V23 co najmniej 5 lat po pierwszym podaniu

PPSV23.
Jedna dawka PP5V23; jedna dawka Podawac PP5V23 co najmniej 5 lat po pierwszym podaniu
PCV13 PP5V23 i co najmniej 8 tygodni po PCV13.

Dwie dawki PPSV23; brak szczepienia lub | Podawac PCV13 co najmniej 1 rok po PPSV23.
historia szczepienia PCV13 nieznana

2.1.6.5.7Wytyczne ECIL (European Conference on Infections in Leukaemia)

European Conference on Infections in Leukaemia (ECIL) ma na celu opracowanie opartych
na dowodach zalecer dotyczacych postepowania w przebiegu zakazen wsrod pacjentow zma-
gajacych sie z chorobami hematologicznymi.

W 2019 roku opublikowane zostaty rekomendacje dotyczace szczepienia przeciwko pneumo-
kokom pacjentow z zaburzeniami hematologicznymi. Rekomendacje zostaty przygotowane
zarowno dla pacjentow po przeszczepie hematopoetycznych komorek macierzystych, jak i
dla osdb, ktore nie miaty przeszczepu (chorujgcych na ostra biataczke szpikowa, zespot mie-
lodysplastyczny, przewlekta biataczke szpikowa, inne przewlekte nowotwory mieloprolifera-
cyjne oraz chorych z zaburzeniami limfoprolifercyjnymi takimi jak szpiczak mnogi, chtoniak
oraz przewlekta biataczka limfocytowa).

U osob po przeszczepie (zarowno allogenicznym jak i autologicznym) rekomendowane jest
podanie szczepionki PCV13 co najmniej trzy miesigce po transplantacji. Zaleca sie zastoso-
wanie trzech dawek szczepionki, w odstepach jedno-miesiecznych, przy czym kolejng dawke
moze stanowic szczepionka PCV13 lub PPSV23. W przypadku koniecznosci zastosowania le-
czenia immunosupresyjnego, zaleca sie podanie dodatkowej dawki szczepionki skoniugowa-
nej, w odstepie szesciu miesiecy po podaniu trzeciej dawki PCV13. Szczepionka polisachary-
dowa PPSV23 moze byc stosowana 12 miesiecy po przeszczepie, jesli chory nie wymaga le-
czenia immunosupresyjnego. Wowczas zalecane jest podanie jednej dawki PPSV23 nie wcze-
sniej niz 8 tygodni po podaniu PCV13 (Cordonnier 2019).

U pacjentow z nowotworami hematologicznymi, w tym z ostrg biataczkg szpikowa, szcze-
pionki przeciwko zakazeniom S. pneumoniae zaleca sie podac 3 - 6 miesigcy po zakonczeniu
chemioterapii. Grupa ECIL 7 rekomenduje stosowanie u chorych na przewlektg biataczke
szpikowg (CML) pojedynczej dawki szczepionki skoniugowanej PCV, a nastepnie po uptywie
> 8 tygodni 23-walentnej szczepionki polisacharydowej PPSV23. ECIL 7 zaleca chorym na
szpiczaka mnogiego szczepienie przeciwko pneumokokom jako pierwsze PCV13, a nastepnie
PPSV23 w odstepie =8 tygodni. Chorym na chtoniaki nalezy podawac szczepionke przeciwko
pneumokokom (PCV13, a nastepnie PPSV23 w odstepie > 8 tyg.), optymalnie przed rozpo-
czeciem leczenia lub w czasie leczenia podtrzymujacego remisje. Zalecenia dotyczace
szczepien U pacjentow z przewlekty biataczka limfocytowa (CLL) sg analogiczne do zalecen
dla pacjentow z chtoniakami - rekomendowane jest szczepienie przeciwko pneumokokom
(najlepiej przed rozpoczeciem chemioterapii lub w fazie leczenia podtrzymujacego remi-
sje). U wszystkich pacjentow chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng, zalecane jest
szczepienie przeciw pneumokokom szczepionkami skoniugowanymi, podawane podczas le-
czenia podtrzymujacego. Jesli pacjent nie otrzymat szczepienia przed zachorowaniem, na-
lezy zastosowac petny schemat szczepien. Po uptywie co najmniej 3, a najlepiej 6 miesiecy
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po zakoriczeniu chemioterapii pacjenci powinni otrzymac jedna dawke szczepionki skoniu-
gowanej (dawke przypominajaca) (Mikulska 2019).

2.1.6.5.8 Wytyczne NCCN (National Comprehensive Cancer Network)

National Comprehensive Cancer Network (NCCN) sktada sie z wiodacych amerykariskich cen-
trow onkologicznych. NCCN opracowuje zalecenia i wytyczne diagnostyczno-lecznicze dla
wszystkich nowotworow, uwzgledniajac zarowno typ, jak i stopien zaawansowania choroby.

W 2022 roku National Comprehensive Cancer Network (NCCN) opublikowato aktualizacje wy-
tycznych pochodzacych z 2021 roku, dotyczacych zapobiegania oraz leczenia infekcji zwia-
zanych z nowotworami.

Skoniugowana szczepionka przeciw pneumokokom PCV20 lub PCV15 powinna byc podawana
pacjentom, u ktorych zdiagnozowany zostat nowotwor, a ktorzy nie byli wczesniej szczepieni
przeciwko pneumokokom. Szczepienie preparatem PCV15 wymaga zastosowania schematu
sekwencyjnego dwudawkowego - Konieczne jest uzupetnienie szczepienia PCV15 polisacha-
rydowa szczepionka PPSV23, z zachowaniem odstepu czasu pomiedzy szczepieniami rownego
co najmniej 8 tygodni. Szczepienie preparatem PCV20 nie wymaga koniecznosci uzupetnienia
szczepionkg PPSV23. Pacjenci, ktorzy byli wczesniej szczepieni preparatem PPSV23, powinni
otrzymac dawke szczepionki skoniugowanej PCV20 lub PCV15 co najmniej rok po ostatnim
podaniu PPSV23, w przypadku takich pacjentow, niezaleznie od tego, czy podana zostanie
szczepionka PCV15 lub PCV20, nie jest rekomendowane podanie dodatkowej dawki PPSV23
(NCCN 2022).

W 2021 roku NCCN opublikowat wytyczne dotyczace zapobiegania oraz leczenia infekcji
zwiazanych z nowotworami. Skoniugowana szczepionka przeciw pneumokokom PCV13 po-
winna by¢ podawana pacjentom, u ktérych zdiagnozowany zostat nowotwor, a ktorzy nie byli
wczesniej szczepieni przeciwko pneumokokom. Szczepionka PPSV23 powinna zostac podana
co najmniej 8 tygodni po szczepieniu PCV13. Pacjenci, ktorzy byli wezesniej szczepieni pre-
paratem PPSV23, powinni otrzymac dawke szczepionki skoniugowanej PCV13 co najmniej
rok po ostatnim podaniu PPSV23. Osobom, ktore wymagajg dodatkowych dawek szczepionki
polisacharydowej, pierwsza taka dawke nalezy podac nie wczesniej niz 8 tygodni po podaniu
PCV13. Szczepienie skoniugowang szczepionka PCY13 pacjentow po przeszczepie komorek
hematopoetycznych, w czasie od 6 do 12 miesiecy po zabiegu, a nastgpnie polisacharydowa
szczepionkg PPSV23 co najmniej rok po zakonczeniu leczenia immunosupresyjnego jest re-
komendowane z ponownym szczepieniem szczepionka polisacharydowg po 5 latach (Baden
2021).

2.1.6.5.9Wytyczne AST (American Society of Transplantation)

American Society of Transplantation opublikowato w 2019 roku aktualizacje zalecen doty-
czacych szczepien pacjentow oczekujacych na przeszczep narzadow litych. Zalecane jest
stosowanie zarowno szczepionki skoniugowanej PCV13, jak i polisacharydowej PPSV23. U
pacjentow z obnizong odpornoscia, ktorzy nigdy nie byli szczepieni przeciw pneumokokom,
zaleca sie najpierw podanie pojedynczej dawki szczepionki PCV13, a 8 tygodni pozniej szcze-
pionki polisacharydowej PPSV23. Druga dawka PPSV23 powinna zostac podana 5 lat po pierw-
szym szczepieniu (Danziger-Isakov 2019).
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2.1.6.5.10 Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD)

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) wspotpracuje z pracownikami
stuzby zdrowia i sektora zdrowia publicznego na catym swiecie w celu podniesienia swiado-
mosci na temat przewlektej obturacyjnej choroby ptuc (POChP) oraz poprawy profilaktyki i
leczenia. GOLD opracowuje strategie dotyczace leczenia POChP oraz pracuje nad poprawa
jakosci zycia osob z przewlekta obturacyjng chorobg ptuc. W raporcie przygotowanym na
2022 rok, GOLD rekomenduje stosowanie szczepien przeciw pneumokokom u pacjentow w
wieku 65 lat i starszych z POChP. Zaleca stosowanie szczepionki skoniugowanej PCV13, jak i
polisacharydowej PPSV23. Polisacharydowa szczepionka PPSV23 jest rekomendowana row-
niez dla mtodszych pacjentow z chorobami wspotistniejacymi, w tym przewlektg chorobg
serca lub ptuc. Wykazano, Ze szczepionka PCV13 charakteryzuje sie istotng efektywnoscig w
zapobieganiu pozaszczpitalnemu zapaleniu ptuc (45,6%) i IChP wywotywanej przez serotypy
zawarte w szczepionce (75%) wsrod pacjentow w wieku > 65 lat, a efektywnosc szczepionki
utrzymywata si¢ do co najmniej 4 lat (GOLD 2022).

2.2 Wybor populacji docelowej

Populacje docelowg w ramach niniejszego raportu HTA stanowiag osoby doroste

Udziat ludnosci najbardziej narazonej na zakazenia pneumokokowe ([ GTTGEG
B wzrasta w kazdym paristwie cztonkowskim Unii Europejskiej. Prognozowane jest, ze po-
pulacja ta znacznie wzrosnie - z 90,5 miliona z poczatku 2019 roku do 129,8 miliona w 2050
roku. Przewidywany jest wzrost liczby osob dorostych w wieku 75 - 84 o 56,1%, a osob w
wieku od 65 do 74 lat o 16,6% (Eurostat 2021).

U osob dorostych, funkcjonowanie uktadu immunologicznego zmniejsza sie wraz z wiekiem,
co wptywa na zwiekszenie podatnosci osob starszych na infekcje bakteryjne (Weiskopf 2009).
Osoby | 5= narazone na wigksze ryzyko rozwoju pneumokokowego zapalenia
ptuc. Zapalenie ptuc, w tym o etiologii pneumokokowej, jest zwigzane z duzym ryzykiem
wystapienia powiktar, wiréd ktérych najpowazniejszym jest zgon. Osoby || G,
u ktorych wystapi PZP sg czesciej hospitalizowane, maja zwiekszone ryzyko wystapienia po-
nownego epizodu PZP, doswiadczaja obnizonej jakosci zycia. Powiktania po PZP mogg miec
charakter zarowno przejsciowy, jak i dtugofalowy, a niektore utrzymujg sie do konca zycia.

U oséb |GG ' porévwnaniu do pozostatych grup wiekowych ([ ).
czesciej wystepuja choroby wspotistniejace, ktore przyczyniajg sie do zwiekszonej podatno-
sci na zakazenia S. pneumoniae, m.in. zaburzenia odpornosci, brak sledziony/stan po ope-
racyjnym usunigciu sledziony, choroby zwigzane z leczeniem immunosupresyjnym, nowotwo-
rami litymi lub hematologicznymi, zakazenia wirusem HIV, cukrzyce, przewlekie choroby
ptuc oraz serca, a takze alkoholizm lub palenie tytoniu (Kuchar 2017, Widmer 2014, Krone
2015, ACIP 2022). Osoby te sa narazone przede wszystkim na wieksze ryzyko rozwoju pneu-
mokokowego zapalenia ptuc, powiktan i zaostrzenia choroby podstawowej.
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Refundacja 20-walnentnej szczepionki przeciwko pneumokokom Apexxnar® umozliwi wiec
wigkszy dostep do szczepier wiréd oséb |
I 5-c-cpionka Apexxnar®w chwili obecnej zapewnia najszer-
sza ochrone przeciwko S. pneumoniae sposrod innych dostepnych szczepionek skoniugowa-
nych. Poniewaz szczepionka Apexxnar® nie jest wskazana do immunizacji dzieci, w najbliz-
szym czasie nie powstanie ochrona posrednia w populacji dorostych (tzw. herd effect) przed
zarazeniami powodowanymi przez siedem nowych antygenow serotypow zawartych w tej
szczepionce. W zwiazku z tym szczegdlng uwage nalezy poswieci¢ ochronie populacji [}
I o1 z<d zakazeniami wywotanymi serotypami, ktdre nie sa zawarte w preparatach
stosowanych u dzieci. Warto takze zaznaczyc, ze w Polsce dzieci sg gtownie szczepione
szczepionkg PCV10, ktora nie chroni przed zakazeniem wywotanym przez serotypy 3, 6A i
19A w poréwnaniu do szczepionki PCV20 (Apexxnar®), ktora zawiera w swoim sktadzie anty-
geny wymienionych serotypow S. pneumoniae. Serotypy te majg coraz wieksze znacznie w
epidemiologii zakazen S. pneumoniae

Dok{adna analiza dotyczaca liczby potencjalnych pacjentow znajduje sie w Analizie wptywu
na budzet.
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3 Interwencja - szczepionka PCV20 (Apexxnar®)

Ponizej przedstawiono szczegétowe dane dotyczace szczepionki przeciw pneumokokom po-
lisacharydowej, skoniugowanej, dwudziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®). W Stanach Zjed-
noczonych szczepionka dostepna jest pod nazwa handlowa Prevnar 20°. Dane dotyczace ana-
lizowanej interwencji opracowano na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego pre-
paratu Apexxnar® (ChPL Apexxnar®).

Decyzja Komisji Europejskiej o dopuszczeniu do obrotu preparatu Apexxnar® w ramach czyn-
nego uodpornienia przeciwko chorobie inwazyjnej 1 zapaleniu ptuc wywotanym przez S.
pneumoniae u osob w wieku 18 lat i starszych zostata wydana 14.02.2022 roku.

Szczepionka przeciw pheumokokom polisacharydowa, skoniugowana, dwudziestowalentna -
PCV20 (Prevnar 20%) zostata zarejestrowana przez U.S. Food and Drug Administration (FDA)
08.06.2021 roku.

3.1 Charakterystyka interwencji

W tabeli Tab. 21 podsumowano charakterystyke ocenianego produktu leczniczego Apexxnar®.
Dane dotyczace analizowanej interwencji opracowano na podstawie Charakterystyki Pro-
duktu Leczniczego (ChPL Apexxnar®).

Tab. 21. Charakterystyka ocenianego produktu leczniczego Apexxnar® w profilaktyce zakazen
pneumokokowych u dorostych.

Nazwa handlowa, postac i | Apexxnar®, zawiesina do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 1 dawka (0,5
dawka leku, kod EAN ml) zawiera:
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 1'+ 2,2 ug
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 3 2,2 ug
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 4! 2,2 pg
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 5'+ 2,2 ug
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 6A': 2,2 ug
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 6B'~ 4,4 ug
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 7F'+? 2,2 ug
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 8'7 2,2 pg
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 9V 2,2 pg
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 10A'7 2,2 pg
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 11A'# 2,2 ug
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 12F'* 2,2 ug
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 14'+2 2,2 pg
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 15B':2 2,2 ug
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 18C'~ 2,2 pg
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 19A"? 2,2 ug
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 19F' 2,2 ug
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 22F'2 2,2 pg
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 23F'* 2,2 ug
Polisacharyd pneumokokowy serotyp 33F'? 2,2 ug
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'skoniugowany z biatkiem nosnikowym CRMis7 (okolo 51 pg na dawke)
‘adsorbowany na fosforanie glinu (0,125 mg glinu na dawke)

Kod ATC i nazwa grupy

JO7ALO2 szczepionki, szczepionki przeciw pneumockokom

Substancja czynna

Apexxnar® zawiera 13 pneumokokowych polisacharydow otoczkowych za-
wartych w szczepionce Prevenar 13% (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C,
194, 19F, 23F) i 7 dodatkewych polisacharydow (8, 10A, 11A, 12F, 158,
22F, 33F), skoniugowanych z biatkiem nognikowym CRMis7.

Whioskowane wskazanie

Profilaktyka zakazen pneumokokowych u dorostych powyzej 65 roku zycia
i/lub w grupach podwyzszonego ryzyka zakazenia.

Dawkowanie

Osoby w wieku 18 lat i starsze

Szczepionke Apexxnar® nalezy podawac w pojedynczej dawce osobom w
wieku 18 lat i starszym.

Nie ustalono koniecznosci ponownego szczepienia kolejng dawkg szcze-
pionki Apexxnar®.

Brak danych dotyczacych kolejnego szczepienia innymi szczepionkami prze-
ciw pneumokokom lub dawka przypominajaca szczepionki Apexxnar®. z do-
swiadczen klinicznych zwigzanych ze szczepionkg Prevenar 13® (skoniugo-
wang szczepionkg przeciw pneumokokom zawierajacq 13 koniugatow poli-
sacharydow, ktore znajdujj sie rowniez w szczepionce Apexxnar®) wynika,
ze jezeli zastosowanie 23-walentnej polisacharydowej szczepionki przeciw
pneumokokom PPSV23 (Pneumovax 23®) uwaza sie za uzasadnione, szcze-
pionke Apexxnar nalezy podac jako pierwsza.

Dzieci i mlodziez

Nie okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci produktu
Apexxnar? u dzieci i mlodziezy w wieku ponizej 18 lat. Dane nie sq do-
stepne.

Szc zegolne grupy pac jentow

Nie ma danych dotyczacych stosowania szczepionki Apexxnar® w szczegol-
nych grupach pacjentow.

Dostepne s3 tylko ograniczone dane z badan klinicznych dotyczacych stoso-
wania produktu Prevenar 13® (skoniugowanej szczepionki przeciw pneumo-
kokom zawierajgcej 13 koniugatow polisacharydow, ktore znajdujg sie row-
niez w szczepionce Apexxnar®) u dorostych z grupy podwyzszonego ryzyka
zakazenia pneumokokami, tj. U oséb z abnizona odpornoscia lub po prze-
szczepieniu szpiku kostnego.

Ma podstawie tych danych zalecono nastepujacy schemat dawkowania dla
szczepionki Prevenar 13%;

e« osobom z grupy podwyzszonego ryzyka zakazenia pneumokokami (np.
osobom z niedokrwistoscig sierpowatokrwinkowa lub zakazonym wiru-
sem HIV), w tym wczesniej zaszczepionym co najmniej 1 dawka szcze-
pionki PPSV23, zalecano podanie co najmniej 1 dawki szczepionki
Prevenar 132,

= U 0sob po przeszczepieniu krwiotworczych komorek macierzystych
(ang. hematoporietic stem cell transplantation, HSCT ) zalecany cykl
szczepienia obejmowal cztery dawki szczepionki Prevenar 13°, kazda
po 0,5 ml, Podstawowy cykl sktadat sie z trzech dawek, przy czym
pierwsza dawke podawano pe 3-6 miesigcach od HSCT, a odstepy mie-
dzy kolejnymi dawkami wynosily co najmniej 1 miesigc. Dawka przypo-
minajaca byta zalecana po uplywie 6 miesiecy od trzeciej dawki.
Szczepionke Apexxnar® mozna podawac jednoczesnie ze szczepionka prze-
ciw grypie sezonowej (QlV; antygen powierzchniowy) inaktywowana, z ad-
iuwantem. U pacjentow z chorobami wspolistniejgcymi, ktore wigza sie z
wysokim ryzykiem rozwoju zagrazajgcej zyciu choroby pneumokockowej,
mozna rozwazyc podanie szczepionek QIV i Apexxnar® oddzielnie (np. w od-
stepie okoto 4 tygodni).

Droga podania

Wyltacznie do podania domigsniowego. Jedna dawke (0,5 ml) szczepionki
Apexxnar® nalezy podac domiesniowo, najlepiej w migsien naramienny, z
zachowaniem ostroznosci, aby nie wstrzyknac do nerwow i naczyn krwiono-
snych lub w ich poblizu.

Mechanizm dziatania

Szczepionka Apexxnar® zawiera 20 pneumokokowych polisacharydow otocz-
kowych, przy czym wszystkie skoniugowane s3 z biatkiem nosnikowym
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CRMs7, ktore modyfikuje immunologiczna odpowiedz na polisacharyd z od-
powiedzi niezaleznej od limfocytow T na odpowiedz od nich zalezng. Odpo-
wiedz zalezna od limfocytow T prowadzi zaréwno do wzmozonej odpowie-
dzi przeciwciat, jak i do wytwarzania limfocytow B pamieci, co pozwala na
anamnestyczng (wtorng) odpowiedz po ponownej ekspozycji na bakterie.
Immunizacja szczepionka Apexxnar® indukuje produkcje przeciwciat w su-
rowicy oraz pamiec immunologiczng przeciw serotypom zawartym w szcze-
pionce. U osob dorostych stezenia przeciwcial krazacych, ktore korelujg z
ochrong przed chorobg pneumokokowsa, nie zostaty doktadnie okreslone.

3.1.1Status rejestracyjny wnioskowanej interwencji

W Tab. 22 przestawiono status rejestracyjny wnioskowanego produktu leczniczego.

Tab. 22. Status rejestracyjny wnioskowanego produktu leczniczego.

Pozwolenie na dopuszcze- | 14.02.2022, EMA

nie do cbrotu 08.06.2021, FDA

Zarejestrowane wskaza- Czynne uodparnianie osob w wieku 18 lat i starszych w celu zapobiegania

nia do stosowania chorobie inwazyjnej i zapaleniu pluc wywotywanym przez bakterie Strepto-
coccus pneumoniae.

Status leku sierocego Nie dotyczy

Warunki dopuszczenia do | Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania. Niniejszy produkt leczni-

obrotu czy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie zidentyfikowanie

nowych informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego perso-
nelu medycznego powinny zgtaszac wszelkie podejrzewane dziatania niepo-
zadane.

Podmiot odpowiedzialny | Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles, Belgia

3.1.2 Dziatania niepozadane

3.1.2.1 Podsumowanie profilu bezpieczenstwa stosowania

Bezpieczenistwo stosowania szczepionki Apexxnar® oceniono w szesciu badaniach klinicznych
(dwoch fazy |, jednym fazy Il i trzech fazy ), w ktorych wzieto udziat 4552 uczestnikow w
wieku > 18 lat oraz 2496 uczestnikow w grupach kontrolnych.

W badaniach fazy Ill 4263 uczestnikéw otrzymato szczepionke Apexxnar®. Liczba ta obejmo-
wata 1798 uczestnikow w wieku 18 - 49 lat, 334 uczestnikow w wieku 50 - 59 lat i 2131
uczestnikow w wieku 60 lat i starszych (1138 w wieku 65 lat i starszych). Sposrod uczestni-
kow, ktorzy otrzymali szczepionke Apexxnar® w badaniach klinicznych fazy lll, 3639 nie byto
poddanych wczesniej szczepieniu przeciw pneumokokom, 253 otrzymato wczeshiej szcze-
pionke Pneumovax 23" (od > 1 do < 5 lat przed wtaczeniem do badania), 246 otrzymato
wezesniej tylko Prevenar 13" (= 6 miesiecy przed witaczeniem do badania), a 125 otrzymato
wczesniej Prevenar 13%, a nastgpnie PPSV23 (dawka PPSV23 > 1 rok przed wigczeniem do
badania).

U uczestnikow w wieku > 60 lat w badaniu 1007 najczesciej zgtaszanymi dziataniami niepo-
zadanymi byty: bol w miejscu wstrzykniecia (55,4%), bol miesni (39, 1%), zmeczenie (30,2%),
bol gtowy (21,5%) i bol stawow (12,6%). Dziatania te miaty na ogot nasilenie tagodne lub
umiarkowane i ustepowaty w ciggu kilku dni po szczepieniu.

70



Apessnar® wprofilaktyce zakazer pneumokekovch u dorostych [ NE N NI — == == problemu decyzvineso

W badaniu fazy Ill - B7471006 oceniano szczepionke Apexxnar® podawang uczestnikom w
wieku > 65 lat z réznym wczesniejszym statusem szczepienia przeciw pneumokokom (wcze-
sniej otrzymali szczepionke PPSV23, Prevenar 13® lub Prevenar 137, a nastepnie PPSV23). W
badaniu tym najczesciej zgtaszane dziatania niepozadane wystepowaty z podobng czestoscig
do tych opisanych dla uczestnikéw w wieku > 60 lat w badaniu 1007, z nieznacznie wyzsza
czestoscig wystepowania bolu w miejscu wstrzyknigcia (61,2%) u uczestnikow, ktorzy otrzy-
mywali wczesniej szczepionke Prevenar 13 oraz bolu stawow (16,8%) u uczestnikow, ktorzy
otrzymywali wczesniej szczepionke Prevenar 13%, a nastepnie PPSV23.

3.1.2.2

Ponizej przedstawiono tabele z zestawieniem dziatan niepozadanych zgtoszonych w bada-
niach klinicznych fazy Ill oraz po wprowadzeniu szczepionki do obrotu.

Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych

Dziatania niepozadane wymieniono zgodnie z klasyfikacja uktadow i narzadow, wedtug
zmniejszajacej sie czestosci i nasilenia. Czestosc wystepowania zostata okreslona nastepu-
jaco: bardzo czesto (= 1/10), czesto (= 1/100 do < 1/10), niezbyt czesto (= 1/1000 do <
1/100), rzadko (= 1/10 000 do < 1/1000), bardzo rzadko (< 1/10 000), czestos¢ nieznana
(czestosc nie moze byc okreslona na podstawie dostepnych danych).

i

Tab. 23 Dzialania niepozadane zgtaszane podczas badan klinicznych szczepionki Apexxnar®.

Klasyfikacja Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Czestosc nie-
uktadow i narza- zZnana
dow
Zaburzenia uktadu Reakcje nadwrazli-
immunologicznego wosci, w tym
obrzek twarzy,
dusznosé, skurcz
oskrzeli
Zaburzenia meta- Zmniejszenie tak-
bolizmu i odzywia- nienia®
nia
Zaburzenia uktadu | Bol glowy
nerwowego
Zaburzenia zotadka Biegunka®
i jelit Nudnosci
Wymioty®
Zaburzenia skory i Wysypka®
tkanki podskornej Obrzek naczynioru-
chowy
Zaburzenia mie- Bol stawow
sniowo-szkieletowe | ggl miesni
1 tkanki tacznej
Zaburzenia ogolne i | Bol/tkliwosc w Stwardnie- Swiad w miejscu Ograniczony zakres
stany w miejscu miejscu podania nie/obrzek w miej- | podania szcze- ruchéw ramienia®
podania szczepionki scu podania szcze- pionki
Imeczenie pionki® Limfadenopatia
Rumien w miejscu Pokrzywka w miej-
podania szczepion- | scy podania szcze-
ki® pionki
Gorgczka Dreszcze®

7 Dziatanie zgtaszane w badaniach klinicznych szczepionki Prevenar 13% z czestoscig wystepowania okreslang jako ,,bardzo
czesto” (= 1/10). ,, Zmniejszenie taknienia” i ,ograniczony zakres ruchu ramienia” nie byly zglaszane w badaniach
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klinicznych fazy Il dotyczacych stosowania szczepionki Apexxnar® u dorostych, dlatego czestosc tego dziatania niepoza-
danego jest ,,nieznana”.

3.1.3 Monitorowanie stosowania technologii

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych
dziatan niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ry-
zyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezgce do fachowego personelu medycznego
powinny zgtaszac wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane.

3.1.4Kompetencje personelu

Nie okreslono szczegolnych kompetencji personelu. Lekarz lub pielegniarka wstrzyknie zale-
cang dawke (0,5 ml) szczepionki w ramie pacjenta.

3.2 Status refundacyjny w Polsce i innych krajach

3.2.1Finansowanie szczepien przeciwko pneumokokom w
Polsce

Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia na dzien 20.10.2022, szczepionka przeciw pneu-
mokokom polisacharydowa, skoniugowana, trzynastowalentna - PCV13 (Prevenar 13%) jest
finansowana w ramach refundacji aptecznej z poziomem odptatnosci rownym 50% w ramach
grupy limitowej 255.0, Szczepionki przeciw pneumokokom. Refundacja dotyczy profilaktyki
u osob powyzej 65. r.z. ze zwiekszonym (umiarkowanym do wysokiego) ryzykiem choroby
pneumokokowej tj. z: przewlekta chorobg serca, przewlekta choroba watroby, przewlekta
chorobg ptuc, cukrzycg, implantem slimakowym, wyciekiem ptynu moézgowo-rdzeniowego,
wrodzong lub nabyta asplenia, niedokrwistoscig sierpowatga i innymi hemoglobinopatiami,
przewlektg niewydolnoscig nerek, wrodzonym lub nabytym niedoborem odpornosci, uogol-
niona chorobg nowotworowa, zakazeniem wirusem HIV, chorobg Hodgkina, jatrogenng im-
munosupresja, biataczka, szpiczakiem mnogim, przeszczepem narzadu litego (Obwieszcze-
nie MZ).

3.2.1.1 Powszechne szczepienie przeciw pneumokokom (PSO)

W Programie Szczepien Ochronnych na rok 2022 w Polsce, powszechne szczepienia przeciwko
pneumokokom znajduja sie w wykazie szczepieri obowiazkowych wytacznie dla dzieci uro-
dzonych po 31 grudnia 2016 roku (PSO 2022).

Obowiazek szczepienia (szczepienie obowiazkowe) dzieci i mtodziezy wedtug wieku doty-
czy dzieci:

e W 2 miesigcu zycia (po ukonczeniu 6. tyg. zycia): pierwsza dawka szczepienia pod-
stawowego,

e W 4 miesigcu Zycia (po ukonczeniu 14 tygodnia Zycia - po 8 tygodniach od poprzed-
niego szczepienia): druga dawka szczepienia podstawowego,

e w13 - 15 miesigcu Zycia: trzecia dawka szczepienia podstawowego (PSO 2022).
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W Programie Szczepieri Ochronnych na rok 2022, szczepionka przeciw pneumokokom do sto-
sowania u dorostych nalezy do szczepien zalecanych, ktdre nie s finansowane z budzetu
Ministra Zdrowia. Stosowanie szczepionki zaleca sie:

e dzieciom zdrowym, ktore nie byty wczesniej szczepione,

e dzieciom i osobom dorostym z przewleklg chorobg serca, przewlekta chorobg pluc,
przewlektg choroba watroby, w tym z marskoscig watroby, przewlektg choroba nerek
i zespotem nerczycowym, z cukrzyca,

e dzieciom i osobom dorostym z wyciekiem ptynu moézgowo-rdzeniowego, implantem
slimakowym,

e dzieciom i osobom dorostym z anatomiczna lub czynnosciowg asplenig: sferocytozg i
innymi hemoglobinopatiami, z wrodzong i nabytg asplenia,

e dzieciom i osobom dorostym z zaburzeniami odpornosci: wrodzonymi i nabytymi nie-
doborami odpornosci, zakazeniem wirusem HIV, biataczka, choroba Hodgkina, uogol-
niona choroba nowotworowa zwiazana z leczeniem immunosupresyjnym, w tym prze-
wlekta steroidoterapia i radioterapig, szpiczakiem mnogim,

e osobom uzaleznionym od alkoholu, palacym papierosy (PSO 2022).

Szczepienia osob dorostych w grupach ryzyka realizowane w schemacie 1 dawka szczepionki
skoniugowanej PCV13 oraz 1 dawka szczepionki polisacharydowej PPSV23, w odstepie przy-
najmniej 8 tygodni. Szczepienia osob w wieku 65 lat i starszych realizowane sg w schemacie
1 dawka szczepionki skoniugowanej PCV13 oraz 1 dawka szczepionki polisacharydowe]j
PPSV23, w odstepie przynajmniej 1 roku (PSO 2022).

Obowigzkowe szczepienia zdrowych dzieci w ramach PSO realizowane sg za pomoca 10-wa-
lentej szczepionki przeciwko pneumokokom, natomiast do realizacji szczepien dzieci w
wieku od 2. miesigca do ukoriczenia 5. roku Zycia w grupach ryzyka - szczepionki 13-walent-
nej (ZZP 2022, ZZP 2021).

Szczepienia w ramach programoéw polityki zdrowotnej realizowanych przez jednostki sa-
morzadu terytorialnego

Szczepienia przeciwko pneumokokom realizowane sg przez niektore jednostki samorzadu
terytorialnego wigekszosci wojewodztw w Polsce. Od wprowadzenia pierwszego programu w
2016 roku, do dnia dzisiejszego powstaty 34 programy, w ktorych realizuje sie szczepienie
przy uzyciu skoniugowanej szczepionki 13-walentnej PCV13. Grupe docelowa wprowadzo-
nych programow stanowia zazwyczaj dorosli w wieku powyzej 50 lat z populacji ogélnej, jak
i bedacych w szczegolnych grupach ryzyka. Dodatkowe czynniki ryzyka dotycza w wigkszosci
chorob krazeniowo-naczyniowych, ze strony uktadu oddechowego, cukrzycy oraz nowotwo-
row. Szczegotowe informacje dotyczace programow polityki zdrowotnej realizowanych przez
jednostki samorzadu terytorialnego znajduja sie w rozdziale 3.2.5.

3.2.1.2  Projekt ,,Szczepienia dla chorych onkologicznie”

Swietokrzyskie Centrum Onkologii realizuje projekt ,Szczepienia dla chorych onkologicz-
nie”. To pierwszy w Polsce i w Europie projekt profilaktyczny, ktorego celem jest zmniejsze-
nie zapadalnosci na chorobe pneumokokowa u chorych z najczestszymi nowotworami litymi
i hematologicznymi. 25 kwietnia 2019 r. zostata podpisana umowa o dofinansowaniu szcze-
pierl pomiedzy marszatkiem wojewddztwa swietokrzyskiego z dyrektorem Swietokrzyskiego
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Centrum Onkologii. Okres realizacji projektu zostat zaplanowany od 1. maja 2019 r. do 30.
czerwca 2023 r. Wartosc projektu to 2 568 244, 58 zt. Dofinansowanie z UE wynosi 2 311 420,
58 zt (SCO).

Celem projektu jest zmniejszenie o co najmniej 10% zapadalnosci na inwazyjng i nieinwa-
zyjna chorobe pneumokokowa u chorych z najczestszymi nowotworami litymi i hematolo-
gicznymi, mieszkajacymi na terenie wojewodztwa swietokrzyskiego. Zaplanowano rowniez
dziatania informacyjno - edukacyjne wsrod osob leczonych onkologicznie i ich rodzin z terenu
wojewodztwa swietokrzyskiego. Projekt ten jest pionierski w skali Polski i Europy, ktory opra-
cowano w Swietokrzyskim Centrum Onkologii i ktory zostat zatwierdzony przez Agencje
Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (SCO).

Z programu bezptatnych szczepien przeciwko pneumokokom szczepionkg 13-walentna
(PCV13) beda mogli skorzystac mieszkaricy wojewodztwa swietokrzyskiego, ktorzy:

e ukonriczyli 18 rok zycia,

e majg rozpoznane nowotwory ztosliwe, takie jak - rak ptuca, rak piersi, rak trzonu
macicy, rak szyjki macicy, rak jelita grubego, rak odbytnicy, rak pecherza moczo-
wego, przewlekta biataczka limfocytowa,

¢ nie rozpoczeli jeszcze leczenia radykalnego immunochemioterapia,
e nie byli szczepieni szczepionka przeciwko pneumokokom,

* nie posiadaja przeciwskazan lekarskich do szczepienia, w tym przeciwskazan wska-
zanych przez lekarza prowadzacego leczenie onkologiczne,

e Wyraza pisemna zgode na udziat w badaniu (SCO).

W ramach programu co najmniej 5 400 osob bedzie mogto otrzymac 13-walentng polisacha-
rydowa, skoniugowang szczepionke przeciw pneumokokom, ktéra daje szeroka ochrone
przed wystepujacymi w Polsce serotypami pneumokoka. Uzycie tej szczepionki ma uzasad-
nienie zarowno w rejestracji leku, dostepnosci na polskim rynku oraz rekomendacjach eks-
pertéw (CDC 2017, NACI 2016, IDSA 2013, ACIP 2012, ESMO 2015, ASCO 2015) (SCO).

Ponadto w ramach projektu co najmniej 7 200 osob zostanie objetych wsparciem w postaci
dziatan informacyjno-edukacyjnych. Zgodnie z Regionalnym Programem Zdrowotnym, wspar-
cie bedzie takZze zapewnione rodzinom osob chorych onkologicznie w celu zwigkszenia ich
swiadomosci i zachecenia do wykonania szczepien ochronnych najblizszych cztonkow rodziny
(tworzenie kokonu ochronnego) (SCO).

3.2.2Status refundacyjny szczepien przeciwko
pneumokokom w Europie

W 2021 roku, Europejska Agencja Lekow (EMA) oraz amerykariska Food and Drug Admini-
stration wydaty decyzje o dopuszczeniu do obrotu szczepionki polisacharydowe]j, skoniugo-
wanej, dwudziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®). Odnoszac sie do populacji pacjentow do-
rostych, szczepionka PCV20, podobnie jak finansowana w wielu krajach szczepionka PCV13,
zostata dopuszczona do obrotu, w ramach czynnego uodpornienia przeciwko chorobie inwa-
zyjnej i zapaleniu ptuc wywotanym przez S. pneumnoniae u osob w wieku 18 lat i starszych.
Obie wymienione szczepionki to szczepionki skoniugowane. Szczepionka PCV20 (Apexxnar®)
zawiera 13 pneumokokowych polisacharydow otoczkowych zawartych w szczepionce
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Prevenar 13" (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F 9V, 14, 18C, 19A, 19F 23F) i 7 dodatkowych polisacha-
rydow (8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F), z ktorych wszystkie z nich sg skoniugowane z biat-
kiem nosnikowym CRMs;.

W Tab. 25 przedstawiono warunki refundacji szczepien przeciwko pneumokokom szczepionka
PCV20 (Apexxnar®) w Unii Europejskiej i w panstwach cztonkowskich Europejskiego Porozu-
mienia o Wolnym Handlu. Obecnie szczepienie jest refundowane w Danii w populacji osob w
wieku 65+, bedacych w grupie wysokiego ryzyka zakazenia S. pneumoniae. Szczepionka
PCV20 (Apexxnar®) jest dostepna w obrocie w 10 panstwach (Danii, Niemczech, Chorwacji,
Rumunii, Austrii, Portugalii, Szwecji, Finlandii, Holandii oraz Norwegii).

W Polsce szczepionka PCV13 (Prevenar 13%) jest finansowana w ramach refundacji aptecznej
z poziomem odptatnosci rownym 50% w ramach grupy limitowej 255.0, Szczepionki przeciw
pneumokokom, od stycznia 2022 roku. Szczepionka PCV13 jest refundowana u osob w wieku
> 65 lat z przewlekta choroba serca, przewlekta choroba watroby, przewlekia chorobg ptuc,
cukrzyca, implantem slimakowym, wyciekiem ptynu modzgowo-rdzeniowego, wrodzona lub
nabyta asplenia, niedokrwistoscig sierpowatg i innymi hemoglobinopatiami, przewlekig nie-
wydolnoscia nerek, wrodzonym lub nabytym niedoborem odpornosci, uogélniong choroba
nowotworowg, zakazeniem wirusem HIV, choroba Hodgkina, jatrogenna immunosupresja,
biataczka, szpiczakiem mnogim, przeszczepem narzadu litego.

Na rycinie (Ryc. 20) oraz w Tab. 26 podsumowano informacje dotyczace refundacji szczepien
w Europie preparatem PCV13 (Prevenar 13%) (Dane firmy Pfizer Polska). W Europie szczepie-
nia refundowane sg w Polsce, Chorwacji, Czechach, Danii, Finlandii, Francji, Niemczech,
Grecji, Wiloszech, Litwie, Luksemburgu, Stowacji, Hiszpanii, Szwecji, Portugalii, Norwegii,
Holandii, Serbii, Stowenii oraz Wielkiej Brytanii. Dziewiec panstw (Polska, Czechy, Francija,
Grecja, Wtochy, Luksemburg, Portugalia, Stowacja, Hiszpania) refunduje szczepienia PCV13
wszystkim osobom w wieku > 65 lat oraz z co najmniej umiarkowanym ryzykiem zakazenia S.
pneumoniae (Tab. 24). W pozostatych panstwach refundacja szczepien przeciw pneumoko-
kom objete sg osoby bez wzgledu na wiek z co najmniej umiarkowanym ryzykiem (dwa pan-
stwa: Litwa, Szwecja) lub wytacznie z wysokim ryzykiem zakazenia S. pneumoniae (dziewigc
panstw: Chorwacja, Dania, Finlandia, Niemcy, Norwegia, Holandia, Serbia, Stowenia oraz
Wielka Brytania).
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Ryc. 20 Refundacja w Europie szczepier preparatem PCV13 (Prevenar 13%) u doroslych powyzej
65 lat w poszczegolnych grupach ryzyka (Zrodio: opracowanie wiasne na podstawie danych do-
starczonych przez firme Pfizer; stan na 2021/2022).

Wysokie ryzyko (9 panstw)

Wysokie i umiarkowane ryzyko,

- wiek (9 paristw)

Wysokie | umiarkowane ryryko (7

- panstwa)

«

L!l‘ugl-a'ane przes usfuge Bing
£ GeoMamas, Microsoft, TomTom

Tab. 24 Kategorie ryzyka zakazenia S. pneumoniae stosowane w zaleceniach dotyczacych finan-
sowania szczepien osob dorostych szczepionka PCV13 (Prevenar 13®) (Zrodlo: opracowanie na
podstawie danych dostarczonych przez firme Pfizer).

Grupa ryzyka

Podsumowanie*

Zalezna od wieku

Dorosli 265 lat

at-risk)

Umiarkowanego ryzyka (ang.

Przewlekle choroby serca, ptuc i watroby, cukrzyca, alkoholizm

risk)

Wysokiego ryzyka (ang. high-

Zakazenie wirusem HIV, asplenia, implant slimakowy, wyciek ptynu mo-
zgowo-rdzeniowego, transplantacja organow, przeszczep szpiku kostnego,
niedokrwistos¢ sierpowata, wrodzone lub nabyte niedobory odpornesci, no-
wotwory uktadu krwiotworczego (bialaczka, chloniak, szpiczak mnogi), Le-
czenie immunosupresyjne

* definicja dotyczaca wymienionych kategorii moze sie réznic w zaleznosci od kraju

Tab. 25 Warunki refundacji szczepien przeciwko pneumokokom szczepionka PCV 20 (Apexxnar®)
w Unii Europejskiej i w panstwach cztonkowskich Europejskiego Porozumienia o Wolnym Handlu
(EFTA) (stan na 2022 rok, Zrodto: Pfizer Polska).

Kraj Dostepnosc | Refundacja | Warunki refundacji
w obrocie

Dania TAK TAK 75-85% dla grupy docelowej - osoby 65+ z wysokim ryzy-
kiem

Niemcy TAK NIE bez rekomendacji STIKO nie ma obowigzkowej refundacji;
doktadne wskazanie refundacji zalezy od decyzji STIKO

Chorwacja TAK NIE n/a

Rumunia TAK NIE n/a

Austria TAK NIE n/a

Portugalia TAK* NIE n/a
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Kraj Dostepnosc | Refundacja | Warunki refundacji
w obrocie
Szwecja TAK* NIE n/a
Finlandia TAK* MIE n/a
Holandia TAK* NIE n/a
Norwegia TAK* NIE n/a
Belgia NIE n/a n/a
Bultgaria MIE n/a n/a
Cypr NIE n/a n/a
Czechy NIE n/a n/a
Estonia NIE n/a n/a
Francja NIE n/a n/a
Grecja NIE n/a n/a
Hiszpania NIE n/a n/a
Irlandia NIE n/a n/a
Islandia NIE n/a n/a
Liechtenstein NIE n/a n/a
Litwa NIE n/a n/a
Luksemburg NIE n/a n/a
Lotwa NIE n/a n/a
Malta NIE n/a n/a
Stowacja NIE n/a n/a
Stowenia NIE n/a n/a
Szwajcaria NIE n/a n/a
Wegry NIE n/a n/a
Wilochy NIE n/a n/a

‘dostepne jest inne niz wnioskowane opakowanie (1 amputkostrzykanka);
n/a -informacje niedostepne;
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Tab. 26 Refundacja szczepien przeciwko pneumokokom w populacji dzieci i os6b dorostych w Unii Europejskiej i w panstwach czlonkowskich Europej-
skiego Porozumienia o Wolnym Handlu (EFTA) (stan na 2021/2022 rok, Zrodio: Pfizer Polska).

Refundacja szczepionki
PCV13
Kraj Szczegolowe informacje dotyczace warunkow refundacji

Populacja pe- Populacja
diatryczna dorostych

Austria % 3

Belgia v - PCV13 jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien dla populacji pediatrycznej.

Aktualne zalecenia Belgian Superior Health Council (SHC) rekomenduja szczepienie PCV13 + PPSV23 oscb w wieku
18+ bedacych w grupie wysokiego ryzyka/50+ w grupie umiarkowanego ryzyka i wszystkich osob w wieku 65+.

Bulgaria - -

Chorwacja v v Grupy ryzyka objete refundacja szczepienia: osoby od 2. miesigca zycia z: funkcjonalng lub anatomiczng asplenig,
obnizong odpornoscia, osob immunokompetentnych w wieku =2 miesigcy z implantami slimakowymi i stanami prowa-
dzacymi do narazenia na zakazenie plynu mozgowo-rdzeniowego.

Cypr - -

Czechy v v W ramach Narodowego Programu Szczepien dla populacji pediatrycznej refundowana jest szczepionka PCV13.

Szczepionka Prevenar13® jest refundowana/ finansowana dla ponizszych grup ryzyka w populacji dorostych:
wszystkie osoby w wieku = 65 r.Z., osoby bez zaburzen odpornosci (PCV13 jest obowigzkowe i refundowane dorostym
mieszkajgcym w domach dla seniorow, w szpitalach z powodu dtugotrwatej choroby oraz u pacjentow z chorobami
przewlektymi (np. nieswoistg choroba uktadu oddechowego, przewlekig chorobg serca, krwi lub nerek, cukrzycy le-
czong insuling), umieszczone w domach dla osob niepelnosprawnych); osoby z asplenig czynnosciowg lub anato-
miczng; osoby z obnizong odpornescig (w stanach chorobowych: pierwotny lub wtorny niedobor odpornosci lub prze-
widywany niedobor odpornosci - NIKO (Krajowy Komitet ds. Immunizacji) omawia szczegolne warunki); Pacjenci po
przeszczepie komorek krwiotwarczych, inwazyjnej chorobie meningokokewej lub pneumokokowej w historii choroby.
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Refundacja szczepionki

PCV13
Kraj Szczegolowe informacje dotyczace warunkow refundacji
Populacja pe- Populacja
diatryczna dorosiych
Dania v < PCV13 jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien w populacji pediatrycznej.
PCV13 jest refundowane/finansowane dla ponizszych grup ryzyka w populacji dorostych: wszystkie osoby z asple-
nig czynnosciowa lub anatomiczng (w stanach chorobowych: asplenia Lub dysfunkcja sledziony); Osoby z obnizong,
odpornoscig: (specjalne grupy ryzyka ponizej 18 r.z., w stanach: po przeszczepie narzadu lub komorek macierzys-
tych; z implantem slimakowym; ICHP w historii choroby; immunosupresji (np. zakazenie wirusem HIV lub chtoniak).
Estonia = x
Finlandia v 4 PCV13 jest refundowane w ramach ponizszej grupy ryzyka: osoby z obnizong odpornoscig w wieku = 5 r.z., po
przeszczepie szpiku kostnego (HSCT).
Francja v v PCV13 jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien w populacji pediatrycznej: osoby immuno-

kompetentne w wieku = 5 r.z. z: implantem slimakowym; siniczg wrodzong wadga serca; niewydolnoscig serca; prze-
wlektg niewydolnoscig oddechowg; obturacyjnym zapaleniem oskrzeli; rozedma ptuc; cigzka astma; uposledzeniem
funkcji nerek; przewlektg chorobg watroby; alkoholizmem; cukrzyca; osoby z asplenig czynnosciowg lub anatomiczng,
=5 r.z. (choroba sierpowatokrwinkowa, asplenia); osoby z uposledzeniem odpornosci = 5 r.z. (pacjenci z obnizong
odpornoscia; zespotem nerczycowym; dziedzicznym niedoborem odpornosci; HIV; przeszczepianiem narzadow; prze-
szczepienie szpiku kostnego; w terapii immunosupresyjnej). PCV13 jest refundowane/ finansowane dla osob doro-
stych w wieku =18 lat i osob starszych.
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Kraj

Refundacja szczepionki
PCV13

Populacja pe-
diatryczna

Populacja
dorostych

Szczegolowe informacje dotyczace warunkow refundacji

Grecja

v

V<

W populacji pediatrycznej w ramach Narodowego Programu Szczepien finansowana jest szczepionka PCV13.

PCV13 jest refundowane/finansowane w ramach grup ryzyka w populacji dorostych: wszystkie osoby w wieku 265
r.z., osoby z prawidlowa odpornoscia w wieku 19-64 lat ze stanami chorobowymi: cukrzyca, alkoholizm, przewlekte
choroby watroby, choroby serca, przewlekla choroba pluc, palenie tytoniu, wyciek plynu mézgowo-rdzeniowego, im-
plant slimakowy; Osoby z asplenig funkcjonalng lub anatomiczng w wieku 19-64 lat (choroba sierpowatokrwinkowa
lub inne hemoglobinopatie; wrodzona lub nabyta asplenia); Osoby z uposledzong odpornoscig w wieku 19-64 lat (w
stanach chorobowych: wrodzone lub nabyte niedobory odpornosci; dziedziczna Lub nabyta immunosupresja spowodo-
wana terapiami; zespot nerczycowy; przewlekia niewydolnosc nerek; zakazenie wirusem HIV, nowotwory ztosliwe;
choroba Hodgkina; biataczka; chioniak; szpiczak mnogi; przeszczepianie narzadow litych).

Hiszpania

PCV13 jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien dla populacji pediatrycznej.

PCV13 jest refundowane/ finansowane w ramach grup ryzyka w populacji dorostych: wszystkie osoby w wieku =
60-65 r.z. (w zaleznosci od regionu); osoby z prawidlowg odpornoscig = 18 r.z. (w stanach chorobowych: wczesniej
przebyta inwazyjna choroba pneumokokowa; marskosé watroby; przewlekla choroba sercowo-naczyniowa; cukrzyca;
przewlekta choroba ptuc lub watroby; alkoholizm- w zaleznosci od regionu, wyciek ptynu mozgowo-rdzeniowego; im-
plant slimakowy); osoby z asplenia funkcjonalng lub anatomiczng w wieku =18 r.z.; Osoby z uposledzeniem odporno-
sci218 r.z. (w stanach chorobowych: niedobory humoralne lub komorkowe; uzupetnienie niedoborow; zaburzenia fa-
gocytozy; biataczka; chloniak; szpiczak mnogi; choroba Hodgkina; nowotwory; zakazenie wirusem HIV; przewlekta
niewydolnosc nerek; zespot nerczycowy; terapie immunosupresyjne; przeszczepienie szpiku kostnego; przeszczep
narzadow litych).

Holandia

PCV13 jest refundowane/finansowane dla grup wysokiego ryzyka w ramach podstawowego ubezpieczenie zdro-
wotnego, pod pewnymi warunkami. Refundacja/finanrsowanie obejmuje osoby w wieku =2 lat z asplenia, niedokrwi-
stoscia sierpowatokrwinkowa, wyciekiem plynu mézgowo-rdzeniowego, implantem slimakowym, immunosupresja,
rakiem, HIV, przeszczepem komoarek macierzystych i narzadow, zaburzeniami hematologicznymi, uszkodzeniem ptuc
w wyniku COVID 19.

Irlandia

PCV13 jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien dla populacji pediatrycznej.
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Kraj

Refundacja szczepionki

PCV13

Populacja pe-
diatryczna

Populacja
dorostych

Szczegolowe informacje dotyczace warunkow refundacji

Islandia

Liechtenstein

PCV13 jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien dla populacji pediatrycznej.

Litwa

PCV13 jest refundowane/finansowane tylko w ramach ponizszych grup ryzyka w populacji dorostych: osoby z
prawidtowa odpornoscia w wieku z18 r.z. (w stanach chorobowych: choroba ptuc (POChP, astma, zapalenie ptuc wy-
magajace hospitalizacji); choroba serca; choroby watroby; cukrzyca - PCV13 refundowany tylke w przypadku POChHP,
HF, cukrzycy typu 1, cukrzyca typu 2, jesli pacjent ma wigcej niz 65 lat i cierpi na dodatkowe choroby przewlekle,
implant slimakowy); osoby z asplenig funkcjonalng lub anatomiczng 218 r.z.; osoby z uposledzeniem odpornosci 218
r.z. (wstanach chorobowych: przewlekta choroba nerek (zespot nerczycowy); przeszczep narzadu migzszowego; pa-
cjenci onkologiczni; pacjenci z rakiem reumatycznym; leczeni immunosupresyjnie; zakazeni wirusem HIV; przeszcze-
pienie szpiku kostnego).

Luksemburg

PCV13 jest refundowane w ramach Narodowego Programu Szczepien dla populacji pediatrycznej.

PCV13 jest refundowane/ finansowane w ramach grup ryzyka w populacji dorostych: wszystkie osoby w wieku =265
r.z.; osoby z prawidlowa odpornoscig i przewleklymi chorobami (przewlekla choroba serca; przewlekta choroba pluc;
palenie; przewlekta choroba watroby, naduzywanie alkoholu; przewlekla choroba nerek, wyciek pltynu mozgowo-rdze-
niowego; implant slimakowy); osoby z funkcjonalng lub anatomiczng asplenig; osoby z obnizong odpornoscia (w sta-
nach chorobowych: niedobor odpornosci, nowotwor, przeszczep narzadow, HIV, leczenie immunosupresyjne, choroba
sierpowata / inna hemoglobinopatia).

Lotwa

Malta
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Kraj

Refundacja szczepionki
PCV13

Populacja pe-
diatryczna

Populacja
dorostych

Szczegolowe informacje dotyczace warunkow refundacji

Niemcy

v

V<

PCV13 jest refundowane/finansowane w ramach grup ryzyka w populacji dorestych tj. osoby immunokompetentne
w wieku =16 r.z. (wyciek plynu mozgowo-rdzeniowego, implant slimakowy); osoby z czynnosciowa lub anatomiczng,
asplenia (choroba sierpowatokrwinkowa, funkcjonalna lub anatomiczna asplenia lub splektonomia); osoby z obnizong,
odpornoscig (wrodzony lub nabyty niedobor odpornosci: niedobdr lub dysfunkcja komorek szpikowych; niedobor skia-
dowych ukladu dopelniacza i properdyn; choroba nowotworowa; zakazenie wirusem HIV; przeszczep szpiku kostnego;
w immunosupresji; przeszczep organow; choroba auteimm unologiczna).

Norwegia

PCV13 jest refundowane w ramach Narodowego Programu Szczepien dla populacji pediatrycznej.

PCV13 jest refundowane / finansowane w ramach ponizszych grup ryzyka: osoby z asplenig czynnosciowa lub ana-
tomiczng = 2 r.z.; osoby z obnizong odpornoscig = 2 r.z. (w stanach chorobowych: przeszczepienie szpiku kostnego;
HIV / AIDS).

Polska

PCV13 jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien w ramach szczepien obowigzkowych dla dzieci
urodzonych po 31 grudnia 2016 roku. Obowigzek szczepienia (szczepienie obowigzkowe) dzieci i mltodziezy wedlug
wieku dotyczy dzieci: w 2 miesigqcu Zycia (po ukonczeniu 6. tyg. Zycia) - pierwsza dawka szczepienia podstawowego,
w 4 miesigcu zycia (po ukonczeniu 14 tygodnia Zycia - po 8 tygodniach od po-przedniego szczepienia) - druga dawka
szczepienia podstawowego, w 13 - 15 miesigcu zycia - trzecia dawka szczepienia podstawowego (PSO 2022).

PCV13 jest zalecane, ale nie jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien: dzieciom zdrowym,
ktore nie byty wczesniej szczepione, dzieciom i osobom dorostym z przewlekty chorobg serca, przewlekig chorobg
pluc, przewlekta chorobg watroby, w tym z marskoscig watroby, przewlekla choroba nerek i zespotem nerczycowym,
z cukrzycy; dzieciom iosobom dorostym z wyciekiem ptynu mozgowo-rdzeniowego, implantem slimakowym; dzieciom
i osobom dorostym z anatomiczng lub czynnosciowg asplenig; sferocytozg i innymi hemoglobinopatiami, z wrodzong i
nabytg asplenia; dzieciom i osobom dorostym z zaburzeniami odpornosci: wrodzonymi i nabytymi niedoborami odpor-
nosci, zakazeniem wirusem HIV, biataczka, chorobg Hodgkina, uogdlniong chorobg nowotworowg zwigzang z lecze-
niem immunosupresyjnym, w tym przewlekts steroidoterapia i radioterapia, szpiczakiem mnogim; osobom uzaleznio-
nym od alkoholu, palacym papierosy.

PCV13 jest refundowane w ramach refundacji aptecznej u osob powyzej 65 r.z. ze zwiekszonym (umiarkowa-
nym do wysokiego) ryzykiem choroby pneumokokowej tj. u osob z przewlekls chorobg serca, przewlekta chorobg
watroby, przewlekig chorobg pluc, cukrzyca, implantem slimakowym, wyciekiem ptynu mozgowo-rdzeniowego,
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Kraj

Refundacja szczepionki

PCV13

Populacja pe-
diatryczna

Populacja
dorostych

Szczegolowe informacje dotyczace warunkow refundacji

wrodzong_ lub nabytg asplenig, niedokrwistoscia sierpowata i innymi hemoglobinopatiami, przewlektg niewydolnoscia,
nerek, wrodzonym lub nabytym niedoborem odpornosci, uogolniong choroba nowotworowa, zakazeniem wirusem HIV,
chorob g Hodgkina, jatrogenng immunosupresja, biataczka, szpiczakiem mnogim, przeszczepem narzadu litego.

Portusalia

PCV13 jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien dla populacji pediatrycznej.

PCV13 jest refundowane/ finansowane wszystkim osobom oraz w ramach grup ryzyka w populacji dorostych:
osoby immunokompetentne =18 r.z (w stanach chorobowych: przewlekta choroba serca; przewlekta choroba watroby;
przewlekta choroba nerek; przewlekta choroba uktadu oddechowego (POChP, rozedma pluc; astma; niewydolnos¢ od-
dechowa, rozstrzenie oskrzeli, sSrodmigzszowa choroba ptuc, mukowiscydoza, pylica ptuc), choroby nerwowo-mie-
sniowe); przed przeszczepem narzgdu; dawca szpiku kostnego; osoby z cukrzycg, wyciekiem ptynu mozgowo-rdzenio-
wego; implantem slimakowy, osoby z asplenig czynnosciowa Llub anatomiczng w wieku =18 lat (wrodzona lub nabyta);
Osoby z obnizong odpornoscia w wieku 218 lat (w stanach chorobowych: pierwotny niedobor odpornosci; HIV; biorca
przeszczepu (przeszczepienie szpiku kostnego lub narzad staty); aktywna choroba nowotworowa (biataczka, chtoniak,
szpiczak mnogi; inne nowotwory zlosliwe); jatrogenna immunosupresja (leki biologiczne lub Leki modyfikujace prze-
bieg choroby; ogolnoustrojowa terapia kortykosteroidami; chemioterapia, radicterapia; zespol Downa; zespol nerczy-
cowy).

Serbia

PCV13 jest refundowane/ finansowane w ramach grup ryzyka w populacji osob w wieku =2 lat: osoby immuno-
kompetentne (wyciekiem ptynu mozgowo-rdzeniowego; implantem slimakowym), osoby z asplenig czynnosciowg lub
anatomiczng, oseby z obnizong odpornoscig (HIV; immunosupresja, przeszczep narzadow, choroby nowotworowe,
choreby ptuc i nerek).
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Kraj

Refundacja szczepionki
PCV13

Populacja pe-
diatryczna

Populacja
dorostych

Szczegolowe informacje dotyczace warunkow refundacji

Stowacja

v

V<

PCV13 jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien dla populacji pediatrycznej.

PCV13 jest refundowane/ finansowane w ramach grup ryzyka w populacji dorostych: wszystkie osoby w wieku =
59 r.z.; osoby z prawidiowa odpornoscig w wieku = 18 r.z. (w stanach chorobowych: przewlekta choroba drog odde-
chowych (astma, rozstrzenie oskrzeli, wrodzona tchawica, choroba oskrzeli i pluc); przewlekle zaburzenia sercowo-
naczyniowe, metaboliczne i nerkowe (zespol nerczycowy, nerka niewydolnosc), osoby z asplenig funkcjonalng lub
anatomiczna w wieku =18 lat; Osoby z uposledzeniem odpomosci =18 r.z. (w stanach chorobowych: przewlekte zabu-
rzenia immunologiczne (zapalenie opon mozgowych, posocznica, HIV, nowotwory zlosliwe, niedokrwistosc hemoli-
tyczna, agranulocytoza, zaburzenia leukocytow wielojadrzastych, zaburzenia biatej krwi i inne niedobory odporno-
sci)).

Slowenia

PCV13 jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien dla pop ulacji pediatrycznej.

PCV13 jest refundowane/ finansowane w ramach grup ryzyka w populacji w wieku =z 5 lat: z asplenig funkcjonalng
lub anatomiczng, osoby z uposledzeniem odpornosci (HSCT; osoby z chorobg przeszczep przeciwko gospodarzowi;
zmniejszona odpornosc; wrodzony lub nabyty niedobor odpornosci; HIV; schytkowa niewydolnosc nerek; zespot ner-
czycowy; zlosliwosc; bialaczka; chtoniak; Choroba Hodgkina; szpiczak mnogi; terapia immunosupresyjna; przeszczep
narzadu litego).

Szwajcaria

Szwecja

PCV13 finansowane w ramach grup ryzyka: Immunckompetentne osoby w wieku 22 r.z. (w stanach chorobowych:
przewlekta choroba serca; przewlekla choroba ukladu oddechowego (np. POChP lub astma); stany, ktore prowadzg do
zmniejszenia czynnosci pluc; przewlekia choroba watroby lub nerek; cukrzyca; alkoholizm; palenie tytoniu, mo-
zgowo-rdzeniowy wyciek plynu; implant slimakowy); Osoby z asplenig funkcjonalng lub anatomiczng w wieku = 2 lat,
chorob g sierpowataq; Osoby z uposledzeniem odpornosci = 2 r.z. (w stanach chorobowych: cigzka immunosupresja
spowodowana leczeniem:- raka ptuc, inhibitorami TNF, chemioterapia, przeszczepem komorek macierzystych lub
szpiku kostnego, nowotworami hematologicznymi).

Wesgry

PCV13 jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien dla pop ulacji pediatrycznej.
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Refundacja szczepionki

PCV13
Kraj Szczegolowe informacje dotyczace warunkow refundacji
Populacja pe- Populacja
diatryczna dorosiych
Wielka Bryta- | v < PCV13 jest refundowane / finansowane w ramach grup ryzyka w populacji w wieku > 10 Lat z uposledzong odpor-
nia noscig (immunosupresja; Przeszczep szpiku kostnego; biataczka; chemoterapia; HIV).
Wiochy v v PCV13 jest finansowane w ramach Narodowego Programu Szczepien dla populacji pediatrycznej.

PCV13 jest refundowane / finansowane w ramach grup ryzyka w populacji dorostych: wszystkie osoby w wieku
=65 r.z., osoby z prawidlowa odpornoscia w wieku 19-64 lat (w stanach chorobowych: przewlekle choroby serca lub
pluc; cukrzyca; przewlekte choroby watroby (w tym marskosc watroby i choroby spowodowane alkoholem); przewle-
kty alkoholizm, wyciek plynu mozgowo-rdzeniowego; implant slimakowy); osoby z czynnosciowg Lub anatomiczng
asplenig w wieku 19-64 lat; osoby z uposledzong odpornoscig w wieku 19-64 lat (w stanach chorobowych: wrodzone
lub nabyte niedobory odpornosci; zakazenie wirusem HIV; zaburzenia onkologiczno-hematologiczne (biataczka, chlo-
niak, szpiczak mnogi); nowotwory zlosliwe w stadium uogolnienia; przeszczep narzadu lub szpiku kostnego; terapie
immunosupresyjne; zespol nerczycowy; przewlekta niewydolnosc nerek).
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3.2.3 Warunki refundacji szczepionki Apexxnar®

Whnioskowane jest objecie szczepionki przeciw pneumokokom polisacharydowej, skoniugo-
wanej, dwudziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®) w ramach refundacji aptecznej
we wskazaniu profilaktyka zakazen pneumokokowych u oséb dorostych

Wnioskodawca ubiega sie o refundacje szczepionki przeciw pneumokokom polisacharydowej,
skoniugowanej, dwudziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®) w ramach kategorii dostepnosci
refundacyjnej lek, srodek spozywczy specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowany w
ramach refundacji aptecznej zgodnie z ustawa refundacyijna, [ GG \ ramach
wtasnej grupy limitowej.

Dane dotyczace wnioskowanego sposobu finansowania szczepionki Apexxnar® przedstawiono
w Tab. 27.

Tab. 27. Wnioskowany sposob finansowania.

Proponowana cena dawki
aith .

Katesoria dosiopnosc) re- Lek, dostepny w aptece na recepte

fundacyjnej

Poziom odptatnosci [ |

Grupa limitowa 255.0, Szczepionki przeciw pneumokokom

Proponowany instrument - |
pocziall ryzvia -

3.2.4 Uzasadnienie grupy limitowej

Whnioskowane jest wprowadzenie finansowania szczepionki przeciw pneumokokom polisacha-
rydowej, skoniugowanej, dwudziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®) ze srodkow publicznych

u dorostych || NN,  ramach refundacji aptecznej.

Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia na dzien 20.10.2022, szczepionka przeciw pneu-
mokokom polisacharydowa, skoniugowana, trzynastowalentna - PCV13 (Prevenar 13%) jest

finansowana w ramach refundacji apteczne; | GGG - 2ach

grupy limitowej 255.0, Szczepionki przeciw pneumokokom.

W zwiazku z tym nie bedzie konieczne tworzenie nowej grupy limitowej w przypadku pozy-
tywnej decyzji refundacyjnej dotyczacej szczepionki przeciw pneumokokom polisacharydo-
wej, skoniugowanej, dwudziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®). Refundacja szczepionki
PCV20 (Apexxnar®), w ramach grupy limitowej 255.0, Szczepionki przeciw pneumokokom,
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rozpocznie sie w momencie zakoriczenia finansowania aktualnie refundowanej szczepionki
PCV13 (Prevenar 13%) lub czas trwania jej refundacji zostanie skrocony.

3.2.5Wczesniejsze oceny przez AOTMiT

Szczepionka przeciw pneumokokom polisacharydowa, skoniugowana, dwudziestowalentna -
PCV20 (Apexxnar®) nie byta do tej pory oceniana przez AOTMIT.

W czerwcu 2021 roku szczepionka przeciw pneumokokom polisacharydowa, skoniugowana,
trzynastowalentna - PCV13 (Prevenar 13%) byta oceniana przez AOTMIiT w profilaktyce zaka-
zen pneumokokowych u dorostych w wieku > 65 lat (Tab. 28). W ramach oceny wniosku,
zaréwno Rada Przejrzystosci, jak i Prezes AOTMIT, uznali za zasadne objecie refundacja pro-
duktu leczniczego Prevenar 13" we wskazaniu: profilaktyka osob powyzej 65. r.z. ze zwiek-
szonym (umiarkowanym do wysokiego) ryzykiem choroby pneumokokowej tj. z: przewlekta
chorobg serca, przewlektg chorobg watroby, przewlektg chorobg ptuc, cukrzyca, implantem
slimakowym, wyciekiem ptynu moézgowo-rdzeniowego, wrodzong lub nabyta asplenia, niedo-
krwistoscig sierpowatg i innymi hemoglobinopatiami, przewlektg niewydolnoscig nerek, wro-
dzonym lub nabytym niedoborem odpornosci, uogélniong chorobg nowotworowa, zakaze-
niem wirusem HIV, chorobg Hodgkina, jatrogenng immunosupresja, biataczka, szpiczakiem
mnogim, przeszczepem narzadu litego, z kategorig odptatnosci 50% w ramach nowej grupy
limitowej. Zgodnie z rekomendacja Prezesa Agencji, ze wzgledu na niepewnosc zwigzang z
wptywem na budzet platnika, warunkiem pozytywnej rekomendacji jest wdrozenie dodat-
kowego instrumentu dzielenia ryzyka polegajacego na uzaleznieniu wysokosci urzedowej
ceny zbytu od wielkosci obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobem medycznym i ustaleniu maksymalnego poziomu budzetu, powy-
zej ktorego koszty refundacji omawianego produktu pokrywatby wnioskodawca (Stanowisko
RP 69/2021, Rekomendacja 69/2021).

AOTMIT dotychczas ocenita 36 programow polityki zdrowotnej realizowanych przez jednostki
samorzadu terytorialnego, dotyczace profilaktyki zakazen pneumokokowych wsrod dorostych
lub w grupach ryzyka (AOTMIT PPZ). Tylko jeden z odnalezionych programow oceniono ne-
gatywnie (236/2014). W roku 2018 1 2019 ponownie zostaty ztozone wnioski o ocene progra-
mow zdrowotnych w tej samej gminie (Grebocice), z nieco zmodyfikowang definicjg popu-
lacji, ktore dostaty pozytywna opinie AOTM (odpowiednio Opinie nr 112/2018 i 79/2019).
Pozostate programy oceniono pozytywnie. Niemal wszystkie programy zrealizowano w opar-
ciu o szczepionke Prevenar 13®. Sposrod 36 programéw, 30 odnosi sie do ogdlnej populacji
pacjentéw w wieku > 55 lat, przy czym jeden z programoéw rozszerzono o osoby mtodsze,
znajdujace sie w grupach ryzyka, zgodnych z éwczesnymi zapisami PSO. Liste programow
ocenionych przez AOTMIT wraz z opinia i doktadnymi informacjami dotyczacymi wieku po-
pulacji oraz dodatkowymi warunkami realizacji, przedstawiono w tabeli (Lista programow
polityki zdrowotnej oceniona przez AOTMIT

Tab. 32).

Tab. 28 Wczesniejsze uchwaly/stanowiska/opinie/rekomendacje AOTMIT dotyczace szczepionek
przeciw pneumokokom stosowanym u pacjentow w wieku 2 65 lat.

Nr dokumentu i | Uchwata/Stanowisko/Opinia RK/RP Rekomendacja Prezesa
data wydania AOTM/AOTMIT
Stanowisko Rady Stanowisko: Rekomendacja:
Przejrzystosci nr
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Nr dokumentu i
data wydania

Uchwata/Stanowisko/Opinia RK/RP

Rekomendacja Prezesa
AOTM/AOTMIT

69/2021z dnia 7
czerwca 2021 r.

Rekemendacja nr
69/2021 z dnia 9
czerwca 2021 r.
Prezesa AOTMIT

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie
refundacja produktu leczniczego Prevenar 13,
szczepionka przeciw pneumokokom sachary-
dowa, skoniugowana, adsorbowana (13 wa-
lentna), we wskazaniu: profilaktyka osob po-
wyzej 65 r.z. ze zwigkszonym (umiarkowanym
do wysokiego) ryzykiem choroby pneumokoko-
wej tj. z: przewlekta chorobg serca, przewle-
ktg chorobg watroby, przewlekia chorobg
pluc, cukrzyca, implantem slimakowym, wy-
ciekiem plynu mézgowo-rdzeniowego, wro-
dzong lub nabytga asplenig, niedokrwistoscig
sierpowatg i innymi hemoglobinopatiami,
przewlekta niewydolnoscia nerek, wrodzonym
lub nabytym niedoborem odpornosci, uogol-
niong choroba nowotworowa, zakazeniem wi-
rusem HIV, chorobg Hodgkina, jatrogenng im-
munosupresjg, biataczka, szpiczakiem mno-
gim, przeszczepem narzadu litego, jako leku
dostepnego w aptece na recepte, w ramach
nowej grupy limitowej i wydawanie go za od-
ptatnoscig 50%.

Uzasadnienie stanowiska:

Szczepienia ochronne sa zalecane przez kra-
jowe i miedzynarodowe towarzystwa nau-
kowe. Szczepienie przeciw pneumokokom w
grupach ryzyka dorostych, w tym osab po 65
roku Zycia i przewlekle chorych, jest rowniez
zalecane jako szczepienie, ktore powinno byc
realizowane (obok szczepienia przeciw gry-
pie) w czasie pandemii COVID-19 (Komunikat
Ministra Zdrowia i Gtéwnego Inspektora Sani-
tarnego w sprawie wykonywania szczepien
ochronnych w czasie pandemii COVID-19).
Wynika to stad, ze przewlekte choroby ptuc,
uktadu krazenia, nowotwory, cukrzyca, nie-
wydolnos¢ nerek i zaburzenia odpornosci
sprzyjajg zachorowaniom na zapalenie pluc.
W opinii ekspertow, profilaktyka zakazen
pneumokokowych u osob dorostych z choro-
bami przewlektymi i chorobami nowotworo-
wymi pozwala na ograniczenie liczby zachoro-
wan na zapalenie pluc, IChP oraz zmniejsze-
nie liczby zgonow.

Prezes Agencji rekomenduje objecie
refundacjg leku Prevenar 13 we wska-
zaniu: profilaktyka osob powyzej 65
r.z. ze zwiekszonym (umiarkowanym
do wysokiego) ryzykiem choroby pneu-
mokokowej tj. z: przewlekta choreby
serca, przewlekta chorobg watroby,
przewlekta chorobg ptuc, cukrzyca,
implantem slimakowym, wyciekiem
ptynu mozgowo rdzeniowego, wro-
dzong lub nabyta asplenia, niedokrwi-
stoscig sierpowatg i innymi hemoglobi-
nopatiami, przewlekla niewydolnoscig,
nerek, wrodzonym lub nabytym niedo-
borem odpornosci, uogolniong chorobg
nowotworowa, zakazeniem wirusem
HIV, choroba Hodgkina, jatrogenng im-
munosupresjg, bialaczky, szpiczakiem
mnogim, przeszczepem narzadu litego
w ramach nowej grupy limitowej i pod
warunkiem wdrozenia dodatkowego in-
strumentu dzielenia ryzyka polegaja-
cego na uzaleznieniu wysokosci urze-
dowej ceny zbytu.

Uzasad nienie rekome nd acji:

Wzieto pod uwage wyniki analizy kli-
nicznej, ktore wskazuja na istotng sta-
tystycznie przewage PCV13 wzgledem
braku szczepienia w zapobieganiu
pierwszemu i wszystkim epizodom po-
zaszpitalnego zapalenia ptuc (PZP)
spowodowanych serotypami szczepion-
kowymi, a takze na istotng statystycz-
nie przewage PCV13 wzgledem braku
szczepienia w populacji mITT w zapo-
bieganiu wszystkim epizodom pneumo-
kokowego PZP spowodowanym 5.
pneumoniae. W ocenie ryzyka wysta-
pienia pozaszpitalnego zapalenia ptuc
bez wzgledu na czynnik etiologiczny w
populacji mITT w podgrupie pacjentow
w wieku = 65 lat umiarkowanego ry-
zyka, istotng statystycznie przewage
PCV13 wzgledem braku szczepienia od-
notowano w zapobieganiu wszystkim
klinicznie potwierdzonym PZP. W oce-
nie uwzgledniono, ze wnioskowana te-
rapia jest kosztowo uzyteczna zarowno
z perspektywy platnika jak i perspek-
tywy wspolnej.

3.2.6 6 Przeglad rekomendacji refundacyjnych

PoniZzej przedstawiono przeglad rekomendacji refundacyjnych dla szczepionek przeciw
pneumokokom polisacharydowej, skoniugowanej, dwudziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®)
i trzynastowalentnej - PCV13 (Prevenar 13®). Przeprowadzono wyszukiwanie na stronach na-
stepujacych agencji HTA oraz instytucji dziatajacych w ochronie zdrowia:

¢ Wielka Brytania - http://www.nice.org.uk/
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e Szkocja - http://www.scottishmedicines.org.uk

e Walia - https://awttc.nhs.wales/

e Irlandia - http://www.ncpe.ie/

¢ Francja - http://www.has-sante.fr/

e Holandia - http://www.zorginstituutnederland.nl/

e Niemcy - https://www.g-ba.de/ oraz https: //www.iqwig.de/

e Australia - http://www.health.gov.au oraz http://www.pbs.gov.au

e Nowa Zelandia - http://www.pharmac.health.nz

e Kanada - http://www.cadth.ca

e Szwecja - http://www.sbu.se/en/

¢ Norwegia - http: //www.kunnskapssenteret.no/en/publications

W 2021 roku, Europejska Agencja Lekow (EMA) oraz amerykanska Food and Drug Admini-
stration wydaty decyzje o dopuszczeniu do obrotu szczepionki polisacharydowej, skoniugo-
wanej, dwudziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®). Szczepionka PCV20, podobnie jak PCV13,
to szczepionki skoniugowane. Szczepionka PCV20 (Apexxnar®) zawiera 13 pneumokokowych
polisacharydow otoczkowych zawartych w szczepionce Prevenar 137 (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F,
9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F) i 7 dodatkowych polisacharydow (8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F),
z ktorych wszystkie sg skoniugowane z biatkiem nosnikowym CRM197. Ze wzgledu podobien-
stwo szczepionek PCV13 1 PCV20 oraz brak rekomendacji refundacyjnych dotyczacych finan-
sowania szczepionki PCV20, przedstawiono rekomendacje refundacyjne szczepionki PCV13
(Prevenar 13%).

W wyniku przegladu rekomendacji refundacyjnych dla szczepionki przeciw pneumokokom
polisacharydowej, skoniugowanej, trzynastowalentnej - PCV13 (Prevenar 13%), odnalezio-
nych zostato piec rekomendacji. Cztery z nich wskazujg na zasadnosc refundacji szczepien
przeciwko pneumokokom. Zorg Instituut rekomenduje refundacje szczepionki polisachary-
dowej, skoniugowanej, trzynastowalentnej PCV13 (Prevenar 13%) w potaczeniu z 23-wa-
lentng szczepionkg polisacharydowsa. Wskazano, Ze czynna immunizacja 13-walentng polisa-
charydowa, skoniugowang szczepionka przeciw pneumokokom w potaczeniu z 23-walentna
polisacharydowa szczepionka ma wartos¢ dodang w poréwnaniu z uodpornieniem sama 23-
walentng polisacharydowg szczepionka pneumokokowa. Francuska HAS (Haute Autorite de
Santé) w dokumencie pochodzacym z 2019 roku rekomenduje finansowanie szczepionki z
proponowang stawka zwrotu wynoszaca 65%. Agencja dostrzega korzysci ptynace ze stoso-
wania szczepienia w celu czynnego uodparniania zarowno osob dorostych, jak i starszych, w
zapobieganiu chorobom inwazyjnym oraz zapaleniom ptuc wywotywanym przez S. pneumo-
niae. Australijskie PBAC (Pharmaceutical Benefits Advisory Committee) rekomenduje wia-
czenie szczepionki PCV13 do Narodowego Programu Immunizacji, w celu zastapienia dotych-
czas stosowanej szczepionki polisacharydowej PPSV23 oraz czynnego uodpornienia wszyst-
kich zdrowych dorostych w wieku > 70 lat niebedacych rdzennymi mieszkaricami Australii
oraz wszystkich rdzennych mieszkaricow w wieku > 50 lat. PBAC uznato, Ze proponowany
schemat zapobiegania zakazeniom pneumokokowym jest efektywny kosztowo i skierowany
do osob o najwyzszym ryzyku zachorowania na chorobe pneumokokowa we wszystkich gru-
pach wiekowych.
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Zorginstituut Nederland w decyzji wydanej w 2016 r. nie rekomenduje szczepienia prepara-
tem PCV13 wszystkich osob w podesztym wieku (od 65 - 74 lat), tylko osoby bedace w grupie
wyraznie zwiekszonego ryzyka zakazenia okreslanego indywidualnie, w oparciu migdzy in-
nymi o choroby wspotistniejace.

Tab. 29 Rekomendacje refundacyjne dla szczepionek przeciw pneumokokom PCV 20 (Apexxnar®™)
i PCV13 (Prevenar 13®) do stosowania u dorostych w wieku 65 lat i starszych.

rok

Organizacja,

Wskazanie

Tresc i uzasadnienie

ZN 2021

Czynne uodparnianie w celu zapobiegania za-
paleniu ptuc i chorobom inwazyjnym wywoly-
wanym przez S. pneumoniae w grupach ry-
zyka medycznego, tzn. u osob > 60. r.z. oraz
uosob z :

s asplenia,

¢« implantem slimakowym,

«  wyciekiem ptynu mozgowo-rdzenio-
wego,

« obnizong odpornosciy’, w tym wro-
dzonym niedoborem odpornosci,
wtornymi niedoborami odpornosci w
leczeniu nowotworu, zakazonych wi-
rusem HIV, leczonych immunosupre-
syjnie,

s  po przeszczepie narzadow,

e  po przeszczepie komorek macierzys-
tych,

« z zaburzeniami hematologicznymi,

e uszkodzeniami piuc powstatymi w
wyniku choroby wywolanej korona-
wirusem SARS-CoV-2 (COVID-19.)

Rekomenduje sig refundacje szcze-
pionki polisacharydowej, skoniugowa-
nej, trzynastowalentnej PCV13 (Preve-
nar 13%) w polaczeniu z 23-walentna
szczepionka polisacharydowa. Zorgin-
stituut Nederland wskazuje, ze czynna
immunizacja 13-walentna polisachary-
dowa, skoniugowang szczepionka prze-
ciw pneumokokom w potaczeniu z 23-
walentng polisacharydowa szcze-
pionka, w celu zapobiegania zapaleniu
ph.lcl chorobie i inwazyjnej wywolywa-
nej przez S. pneumoniae u pacjentow
bedacych w grupach zwigkszonego ry-
zyka zakazenia, cigzkiego przebiegu
choroby i zwigkszonego ryzykiem
zgonu z powodu zaka:;venia, ma war-
tosc dodana w porownaniu z uodpor-
nieniem samy 23-walentna polisacha-
rydowgq szczepionka pneumokokowa.

HAS 2019

Czynne uodpornianie dorostych w wieku 18 lat
iwiecej oraz u oséb starszych (z obnizong od-
pornoscig lub z wspotistniejacymi chorobami
predysponujacymi do wystapienia zakazenia
pneumokokami) w celu zapobiegania choro-
bom inwazyjnym oraz zapaleniu ptuc wywola-
nemu przez S. pneumoniae.

Rekomenduje sie refundacje szcze-
pionki Prevenar? 3% zarowno do lecze-
nia 5zp1talnego jak i refundacjl pozasz-
pitalnej (apteka) z proponowang
stawka zwrotu wynoszaca 65%. Reko-
mendowane jest stosowanie szczepie-
nia Prevenar13® " pojedynczej dawce
oraz pedanie po co najmniej 8 tygo-
dniach szczepionki polisacharydowej
PPSV23 u pacjentow z grupy ryzyka.
Pacjentom, ktorzy przeszli wezesniej-
sze szczepienie PPSV23 rekomenduje
sig podanie PCV13 po uptywie co naj-
mniej roku.

PBAC 2019

Czynne uodpornianie:

e  wszystkich zdrowych dorostych nie-
bedacych Aborygenami i mieszkan-
cami wysp Ciesniny Torresa w wieku
= 70 lat,

s wszystkich osob dorostych pochodza-
cych z Aborygenow i wysp Ciesniny
Torresa w wieku =50 lat,

s wszystkich osab w wieku = 5 lat, u
ktorych niedawno rozpoznano stan
chorobowy powodujacy bardzo wyso-
kie ryzyko zakazenia pneumokoko-
wego.

PBAC rekomenduje wlaczenie do Naro-
dowego Programu Immunizacji sche-
matu szczepien szczepionka PCV13 i
PPSV23. Rekomenduje sie, aby dorosli
w wieku = 70 lat, niebgdacy rdzennymi
mieszkaficami Australii otrzymali
szczepienie pojedyncza dawka PCV13,
natomiast rdzenni mieszkancy w w1eku
2 50 lat otrzymaja pojedyncza dawke
szczepionki PCV13 i dwie kolejne
dawkiw odstepie okoto pigciu lat
szczepionki PPSV23.

PBAC uznalo, ze proponowany schemat
zapablegama zakazeniom pneumoko-
kowym jest efektywny kosztowo i
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Organizacja,
rok

Wskazanie

Tresc i uzasadnienie

skierowany do

PBAC 2016

Czynne uodpornianie dorostych w wieku 65 lat
iwiecej, ktorzy nie sa rdzennymi mieszkan-
cami oraz w wieku 50 lat dla rdzennych
mieszkancow, ktorzy wczesniej nie przyjmo-
wali szczepienia przeciw pneumokokom, w
celu zapobiegania chorobom inwazyjnym oraz
zapaleniu ptuc wywotanemu przez S. pneumo-
niage.

ZN 2016

Profilaktyka zakazen pneumokokowych u osob
dorostych w wieku 65-74 lat.

*u pacijentdw z cbniZena odpomoscia, indwwidualna ocena musi zostac przeprowadzona przez specialiste prowadzaceoo leczenie,
ktary okresli najlepszy czas na szczepienie wcelu uzyskania optymalne] skutecznosci szczepionki, podania sezepionki 1 procesu
obserwacii pacjenta (zwykle w porozumieniu z lekarzem rodzinmym);
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4 Komparator

Zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia porownanie technologii wnioskowanej nalezy
przeprowadzic z refundowanymi technologiami opcjonalnymi, a w przypadku braku refundo-
wanych technologii opcjonalnych - z innymi technologiami opcjonalnymi, a w przypadku
braku technologii opcjonalnej - z naturalnym przebiegiem choroby, odpowiednio dla danego
stanu klinicznego we wnioskowanym wskazaniu (Rozporzadzenie MZ 2021).

Zgodnie z Wytycznymi oceny technologii medycznych (HTA): , Komparatorem dla ocenianej
interwencji w pierwszej kolejnosci musi byc istniejaca (aktualna) praktyka medyczna, czyli
sposob postepowania, ktory w praktyce medycznej prawdopodobnie zostanie zastapiony
przez oceniang technologie” (AOTMIT 2016).

4.1 Uzasadnienie wyboru komparatora

Rozwazanym wskazaniem refundacyjnym szczepionki przeciw pneumokokom polisacharydo-
wej, skoniugowanej, dwudziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®) jest profilaktyka zakazen
pneumokokowych u dorostych

Obecnie dostepne w Polsce sg dwa rodzaje szczepionek przeciw pneumokokom: skoniugo-
wane i polisacharydowa, ktore maja wskazanie do czynnego uodporniania dorostych. Skoniu-
gowane szczepionki przeciw pneumokokom zawieraja w swoim sktadzie oczyszczone polisa-
charydy otoczkowe 10-ciu (PCV10; Synflorix®), 13-stu (PCV13; Prevenar 13%) i 15-stu seroty-
pow (PCV15; Vaxneuvance®) S. pneumoniae potaczonych z nosnikiem biatkowym (odpowied-
nim dla danej szczepionki).

Dostepna na rynku szczepionka polisacharydowa, skoniugowana, 10-walentna PCV10 (Synflo-
rix®) nie jest wskazana do stosowania u dorostych. Szczepionka zostata zarejestrowana we
wskazaniu czynne uodparnianie przeciwko chorobie inwazyjnej, zapaleniu ptuc oraz ostremu
zapaleniu ucha srodkowego wywotywanym przez Streptococcus pneumoniae u niemowlat i
dzieci w wieku od ukoriczenia 6. tygodnia Zycia do ukonczenia 5 lat (ChPL Synflorix®).

W 2021 roku, 13-walentna polisacharydowa, skoniugowana szczepionka przeciw pneumoko-
kom PCV13 (Prevenar 13%) uzyskata pozytywna rekomendacje refundacyjng zarowno Rady
Przejrzystosci, jak i Prezesa AOTMIT we wskazaniu profilaktyka u osob powyzej 65. r.Z. ze
zwigkszonym (umiarkowanym do wysokiego) ryzykiem choroby pneumokokowej. Wsréd po-
pulacji objetej rekomendacja zostali uwzglednieni jedynie pacjenci, u ktorych potwierdzono
choroby wspotistniejace tj. przewlekta chorobg serca, przewlekta chorobg watroby, prze-
wlekta choroba ptuc, cukrzyca, implantem slimakowym, wyciekiem ptynu mézgowo-rdzenio-
wego, wrodzong Llub nabytg asplenia, niedokrwistoscig sierpowatg i innymi hemoglobinopa-
tiami, przewlekta niewydolnoscig nerek, wrodzonym lub nabytym niedoborem odpornosci,
uogolniong chorobg nowotworowa, zakazeniem wirusem HIV, chorobg Hodgkina, jatrogenna
immunosupresja, biataczka, szpiczakiem mnogim, przeszczepem narzadu litego (Stanowisko
RP 69/2021, Rekomendacja 69/2021).

Obecnie szczepionka PCV13 jest finansowana w ramach refundacji aptecznej z poziomem
odptatnosci rownym 50% w ramach grupy limitowej 255.0, Szczepionki przeciw
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pneumokokom (Obwieszczenie MZ).
N, 5-czepionka PCV13 zawiera
w swoim sktadzie o 7 mniej antygenow serotypow S.pneumoniae (8, 10A, 11A, 12F 15B, 22F,
33F) w poréwnaniu do PCV20. W zwigzku z tym zapewnia potencjalnie mniejszg ochrone,
gdyz nie chroni przed IChP i zapaleniem ptuc wywotywanym przez 7 dodatkowych antygenow
serotypow, z ktorych piec (8, 22F, 12F, 10A i 11A) zawartych w szczepionce PCV20 jest wy-
mieniane przez ECDC wsrod najczesciej identyfikowanych serotypow wywotujacych chorobe
pneumokokowg u dorostych (ECDC 2020, ChPL Prevenar 13%, ChPL Apexxnar®). W sytuacji
dostepnosci szczepionki PCV20, zapewniajacej najszersza ochrone przed zakazeniem pneu-
mokokami wsrod szczepionek skoniugowanych, z duzym prawdopodobieristwem szczepionka
PCV13 nie bedzie stosowana w populacji dorostych.

Szczepionka przeciw pneumokokom polisacharydowa, skoniugowana, pietnastowalentna -
PCV15 (Vaxneuvance®) zawiera 13 pneumokokowych polisacharydow otoczkowych zawartych
w szczepionce PCV13 - Prevenar 13” (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F) i 2
dodatkowe polisacharydy (22F i 33F), skoniugowane z biatkiem nosnikowym CRMis;. W 2021
r. szczepionka PCV15 (Vaxneuvance®) zostata dopuszczone do obrotu przez Europejska Agen-
cje Lekow (EMA) oraz amerykanska Food and Drug Administration do czynnego uodparniania
osob w wieku 18 lat i starszych w celu zapobiegania chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc
wywotywanym przez bakterie Streptococcus pneumoniae (ChPL Vaxneuvance®). Zgodnie z
najnowszymi wytycznymi klinicznymi, Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP)
wskazuje, Ze jesli stosowana jest szczepionka PCV15, istnieje koniecznosc przeprowadzenia
sekwencyjnego schematu szczepienia - szczepionke PCV15 nalezy uzupetnic szczepionka
PPSV23 > 1 rok pozniej (u dorostych z obnizona odpornoscia, implantem slimakowym lub
wyciekiem ptynu mozgowo-rdzeniowego korzystne moze byc zachowanie krotszych odstepow
czasu pomiedzy szczepieniami, np. = 8 tygodni), co oznacza, Ze schemat ten jest dwudaw-
kowy (Kobayashi 2022). W Polsce na dzien 10.06.2022 r., szczepiona PCV15 (Vaxneuvance®)
nie jest refundowana i nie jest jeszcze dostepna w aptekach na rynku prywatnym (ktoma-
lek.pl).

Szczepionki polisacharydowe zawieraja w swoim sktadzie oczyszczone polisacharydy otocz-
kowe. Dostepna na rynku szczepionka Pneumovax 23® przeznaczona jest do czynnego uod-
porniania przeciw zakazeniom wywotywanym przez serotypy Streptococcus pneumoniae u
osob w wieku 2 lat i starszych, u ktorych istnieje zwiekszone ryzyko zachorowalnosci i smier-
telnosci z powodu chorob wywotywanych przez Streptococcus pneumoniae (ChPL Pneumovax
23", Szczepienia.info). Polisacharydowa szczepionka Pneumovax 23® (PPSV23) nie jest refun-
dowana w Polsce. Dodatkowo dotychczas dostep do szczepionki na polskim rynku w niekto-
rych okresach byt ograniczony, a szczepionka nie byta dostepna w aptekach (Medycyna Prak-
tyczna).

opublikowanych w 2022 roku wytycznych, Advisory Committee on Immunization Practices
(ACIP) rekomendowane jest podanie 1 dawki skoniugowanej szczepionki PCV20 lub PCV15.
Jesli stosowana jest szczepionka PCV15, schemat szczepienia nalezy uzupetnic szczepionka
PPSV23 21 rok pozniej (schemat dwudawkowy), przy czym u dorostych z obnizong odporno-
scia, implantem slimakowym lub wyciekiem ptynu mozgowo-rdzeniowego korzystne moze
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byc zachowaniem krotszych odstepow czasu, np. > 8 tygodni. Dorosli, ktorzy otrzymali tylko
szczepienie PPSV23 mogg otrzymac szczepienie skoniugowang szczepionkg PCV (PCV20 lub
PCV15) > 1 rok po ostatniej dawce PPSV23. W przypadku stosowania PCV15 lub PCV20 u osab,
ktore w przesztosci otrzymaty PPSV23, nie ma koniecznosci podawania po nim kolejnej dawki
PPSV23.

ACIP zaleca szczepienie wszystkich dorostych |G 22 pomoca jednej
dawki szczepionki PCV20 lub schematu sekwencyjnego dwudawkowego PCV15 + PPSV23. Po-

nadto ACIP wskazuje na brak koniecznosci uzupetniania szczepienia PCV20 szczepionka
PPSV23. Szczepionka PPSV23 jest stosowana w schemacie dwudawkowym u osob szczepio-
nych PCV15 (PCV15 + PPSV23) oraz u osob dorostych, ktore wczesniej zostaty zaszczepione
PCV13. U dorostych z obniZong odpornoscig, implantem slimakowym lub wyciekiem ptynu
mozgowo-rdzeniowego korzystne moze byc zachowanie krotszych odstepow czasu pomiedzy
szczepieniami, np. > 8 tygodni. Szczepionka ta jest rowniez stosowana u osob dorostych,
ktore wczesniej zostaty zaszczepione PCV13 (Kobayashi 2022).

W zwigzku z powyzszym komparatorem dla 20-walentnej polisacharydowej, skoniugowanej

szczepionki przeciw pneumokokom w populacji dorostych || GG st szcze-
pienie placebo lub brak szczepienia, rozumiane jako naturalny przebieg choroby.

W ramach analizy klinicznej zostanie uwzgledniony komparator dodatkowy: szczepionka
PCV13 i szczepionka PPSV23. Szczepionka PCV20 zawiera 13 tych samych, swoistych dla se-
rotypow, koniugatow polisacharydow otoczkowych oraz te same substancje pomocnicze co
szczepionka PCV13 (serotypy zawarte w Prevenar 13%: 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C,
19A, 19F, 23F), a takze 7 serotypow dodatkowych (8, 10A, 11A, 12F 15B, 22F, 33F). Szcze-
pionka PCV20 jest wiec szczepionka takiego samego typu i ma analogiczny sktad jak szcze-
pionka PCV13 z rozszerzeniem o 7 dodatkowych serotypow pneumokokowych. Zgodnie z wy-
tycznymi EMA rejestracja szczepionki nowszej generacji przebiega na podstawie porownania
odpowiedzi immunologicznej nowe]j szczepionki a szczepionki o udowodnionej w badaniach
skutecznosci. W takiej sytuacji przeprowadzenie badan skutecznosci klinicznej nowej szcze-
pionki nie jest wymagane (EMA 2007, EMA 2022). Uwzglednienie PCV13 i PPSV23 jako kom-
paratora umozliwia poréwnanie immunogennosci PCV20 w zakresie 13 wspolnych serotypow
Z PCV13 (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F) i 7 dodatkowych serotypow pneu-
mokokowych wspalnych z PPSV23 (8, 10A, 11A, 12F 15B, 22F, 33F), ktore nie sa zawarte w
PCV13. Immunogennosc szczepionki ocenia sie na podstawie zmiany miana przeciwciat wo-
bec serotypdw szczepionkowych w tescie aktywnosci opsonofagocytarnej (ang. opsonopha-
gocytic assay, OPA), a miano przeciwciat w tescie OPA jest powszechnie stosowanym suroga-
tem efektu ochronnego szczepionki.
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5 Efekty zdrowotne

Zgodnie z Wytycznymi oceny technologii medycznych (HTA) Wersja 3.0, w analizie klinicznej
powinny byc oceniane efekty zdrowotne, odgrywajace istotng role w danej jednostce cho-
robowej (AOTMIT 2016). W ramach analizy klinicznej szczepionki przeciw pneumokokom po-
lisacharydowej, skoniugowanej, dwudziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®) w profilaktyce

zakazen pneumokokowych u dorostych |G, zostana ocenione naste-
pujace punkty koricowe:

e smiertelnosc,

¢ zapalenia ptuc (wszystkie, wywotane przez serotypy szczepionkowe, zwigzane z za-
kazeniem dowolnym szczepem S. pneumoniae),

s potwierdzone niebakteriemiczne/nieinwazyjne zapalenia ptuc,

e inwazyjna choroba pneumokokowa (wszystkie, wywotana przez serotypy szczepion-
kowe, zwigzana z zakazeniem dowolnym szczepem S. pneumoniae),

oraz inne istotne klinicznie punkty koncowe, raportowane w badaniach klinicznych.

Bezpieczenstwo stosowania szczepionki PCV20 zostanie ocenione na podstawie raportowa-
nych w badaniach zdarzen niepozadanych dotyczacych reakcji w miejscu podania szcze-
pionki oraz niepozadanych zdarzer ogélnoustrojowych zgtaszanych przez uczestnikow bada-
nia.

Skutecznosc kliniczna szczepionki PCV13 (Prevenar 13%) w zapobieganiu pneumokokowemu
PZP i IChP u osdb w wieku > 65 lat zostata udowodniona w randomizowanym, kontrolowanym
badaniu klinicznym. Na chwile obecng nie przeprowadzano wiec badan skutecznosci klinicz-
nej szczepionki PCV20, zawierajacej 7 dodatkowych antygenow serotypow (8, 10A, 11A, 12F,
15B, 22F, 33F) wzgledem PCV13. Podejscie to jest zgodne z wytycznymi EMA (EMA 2007, EMA
2022). Poza dodatkowymi antygenami serotypéw, szczepionka PCV20 zawiera te same sub-
stancje pomocnicze co szczepionka PCV13. Badania kliniczne PCV20 dotyczyty okreslenia
immunogennosci szczepionki, ktdra oceniono na podstawie zmiany miana przeciwciat wobec
serotypow szczepionkowych w tescie aktywnosci opsonofagocytarnej (ang. opsonophagocy-
tic assay, OPA). Miano przeciwciat w tescie OPA jest powszechnie stosowanym surogatem
efektu ochronnego szczepionki. Miano OPA odzwierciedla aktywnosc przeciwciat i ich zdol-
nos¢ do opsonizacji i stymulowania fagocytozy czyli indukowania mechanizmdéw immunolo-
gicznych, stanowigcych gtowny mechanizm ochronny przed zakazeniem S. pneumoniae (Po-
olman 2010, Karyriski 2010).

W przeciwienstwie do badan immunogennosci przeprowadzonych w populacji dzieci, w po-
pulacji dorostych nie ustalono minimalnego ochronnego stezenia przeciwciat przeciwko se-
rotypom pneumokokowym po szczepieniu. W tym celu immunogennosc nowej szczepionki
jest porownana z immunogennoscig szczepionkami o udowodnionej skutecznosci klinicznej
(EMA 2022). Wobec powyzszego w ramach analizy klinicznej immunogennosc szczepionki
PCV20 w analizie klinicznej bedzie poréwnana ze szczepionka PCV13 wzakresie 13 wspolnych
antygenow serotypow oraz ze szczepionka PPSV23 w zakresie 7 dodatkowych antygendw se-
rotypow, ktorych PCV13 nie pokrywa.

Majac powyzsze na uwadze w analizie klinicznej immunogennos¢ PCV20 zostanie oceniona
w zakresie nastepujacych punktow koricowych:
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e sredniej geometrycznej miana przeciwciat przeciwko serotypom szczepionkowym,
mierzonego testem OPA;

o krotnosci wzrostu sredniej geometrycznej miana przeciwciat przeciwko serotypom
szczepionkowym, mierzonego testem OPA, wzgledem wartosc wyjsciowej;

e odsetka osob z > 4-krotnym wzrostem miana przeciwciat przeciwko serotypom szcze-
pionkowym, mierzonego testem OPA;

e odsetka osob z mianem przeciwciat przeciwko serotypom szczepionkowym mierzo-
nego testem OPA > dolna granica oznaczalnosci.

Przedstawione powyzej efekty kliniczne (zaréwno w zakresie skutecznosci klinicznej, jak i
profilu bezpieczenstwa) sa w sposob jednoznaczny zwigzane z oceniang jednostka choro-
bowa i jej przebiegiem oraz odzwierciedlajg medycznie istotne aspekty problemu zdrowot-
nego, jak rowniez pozwola na ocene efektywnosci klinicznej poréwnywanych schematow
leczenia.
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6 Rodzaj i jakos¢ dowodow

Do analizy skutecznosci klinicznej, zgodnie z wytycznymi oceny technologii medycznych
(HTA) AOTMIT 2016 poszukiwano dowodow naukowych najwyzszej jakosci, ktorych metodyka
umozliwia uzyskanie najbardziej wiarygodnych danych w zakresie efektywnosci eksperymen-
talnej ocenianej interwencji (zgodnie z klasyfikacja przedstawiong w Tab. 30) oraz ktore
uwzgledniaty punkty koricowe zdefiniowane w rozdziale 5 (AOTMIT 2016). Natomiast do ana-
lizy skutecznosci praktycznej oraz analizy bezpieczeristwa poszukiwano takze dowodow z
nizszych poziomow wiarygodnosci, w tym pragmatycznych prob klinicznych z randomizacja,
badan obserwacyjnych, badan opisowych, czy rejestrow pacjentow.

We wstepnym wyszukiwaniu zidentyfikowano:

¢ 1 randomizowane, podwojnie zaslepione, kontrolowane badanie kliniczne dotyczace
poréwnania immunogennosci i bezpieczenstwa PCV20 z PCV13 w zakresie 13 wspol-
nych serotypow i z PPSV23 w zakresie 7 wspolnych serotypow, nie wystepujacych w
PCV13, w populacji osob dorostych,

N (= ssink 2021);

¢ 1randomizowane, kontrolowane badanie kliniczne dotyczace immunogennosci PCV20
i poréwnania bezpieczeristwa PCV20 z PCV13 w populacji oséb || GG vcze-
sniej zaszczepionych przeciwko pneumokokom za pomocg szczepionki PCV13, PPSV23
lub PCV13 1 PPSV23 (Cannon 2021);

» 1 randomizowane, kontrolowane badanie kliniczne dotyczace skutecznosci i bezpie-
czeristwa PCV13 w poréwnaniu z brakiem szczepienia lub szczepieniem placebo [}

I (>adanie CAPITA, Bonten 2015);

e 3 badania obserwacyjne z grupa kontrolng dotyczace efektywnosci praktycznej

rcv13 [ (\clauchlin 2018, Prato 2018) i bada-
nie dotyczace populacii ||| | | I (Ko\ditz 2019), w ktérym mediana wieku

wiaczonych pacjentow wyniosta 75 lat (IQR: 67; 81), [ KEGTKcNGGEEEEEE
L

Tab. 30 Klasyfikacja doniesien naukowych odnoszacych sie do terapii, wedlug Wytycznych Oceny
Technologii Medycznych AOTMIT 2016.

Typ bada- Rodzaj | Opis podtypu
nia badania
Przeglad sys- | IA Metaanaliza na podstawie wynikow przegladu systematycznego RCT.
;?:rf'ra tycany 1B Systematyczny przeglad RCT bez metaanalizy.
Badanie ek- A Poprawnie zaprojektowana kontrolowana proba kliniczna z randomizacjg (ang.
sperymen- randomised controlled trial, RCT), w tym pragmatyczna proba kliniczna z rando-
talne mizacjg (ang. pragmatic randomized controlled trial, pRCT)
1B Poprawnie zaprojektowana kontrolowana proba kliniczna z pseudorandomizacjg.
Inc Poprawnie zaprojektowana kontrolowana proba kliniczna bez randomizacji (ang.
clinical controlled trial, CCT).
1D Badanie jednoramienne
Badanie ob- A Przeglad systematyczny badan obserwacyjnych.
SEWACHINEE | B Poprawnie zaprojektowane prospektywne badanie kohortowe z rownoczasowg
grupg kontrolng.
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Typ bada- Rodzaj | Opis podtypu
nia badania
grupa kon- nc Poprawnie zaprojektowane prospektywne badanie kohortowe z historyczng
trolng, grupa kontrolna.
D Poprawnie zaprojektowane retrospektywne badanie kohortowe z rownoczasowa,
grupa kontrolng.
HIE Poprawnie zaprojektowane badanie kliniczno-kontrolne (retrospektywne).
Badanie IVA Seria przypadkow - badanie pretest/posttest (badanie opisowe ze zbieraniem
opisowe danych przed zastosowaniem ocenianego postgpowania i pe nim).
IVB Seria przypadkow - badanie posttest (badanie opisowe ze zbieraniem danych
tylko po zastosowaniu ocenianego postepowania).
IvC Inne badanie grupy pacjentow.
IVD Opis przypadku.
Opinia ek- V Opinia ekspertow w oparciu o doswiadczenie kliniczne, badania opisowe oraz ra-
spertow porty paneli ekspertow.
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7 Podsumowanie

Na podstawie analizy problemu decyzyjnego okreslono cel analizy, ktorym jest ocena sku-
tecznosci i bezpieczenstwa szczepionki przeciw pneumokokom polisacharydowej, skoniugo-
wanej, dwudziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®) w profilaktyce zakazen pneumokokowych

u oséb dorostych |GG

Celem analizy jest okreslenie problemu decyzyjnego zwigzanego z finansowaniem w ramach
srodkow publicznych. Whioskowane jest objecie finansowaniem szczepionki przeciw pneu-
mokokom polisacharydowej, skoniugowanej, dwudziestowalentnej - PCV20 (Apexxnar®) u
dorostych, w ramach refundacji aptecznej

Refundacja szczepionki umozliwi wiekszy dostep do szczepier |GGG
I C-yniniki te wptywaja na wigksze ryzyko

wstapienia zakaZzenia S. pneumoniae oraz wystgpienie powiktan, zwtaszcza w przebiegu
pneumokokowego zapalenia ptuc, ktére mogg zakoriczyc sig¢ zgonem.

Szczepionka przeciw pneumokokom polisacharydowa, skoniugowana, dwudziestowalentna -
PCV20 (Apexxnar®) jest jedyna szczepionka skoniugowana, ktora zapewnia najwieksze po-
krycie serotypowe sposrod pozostatych, dostepnych na rynku szczepionek skoniugowanych
przeciw pneumokokom. Szczepionka PCV20 (Apexxnar”™) zawiera 13 pneumokokowych poli-
sacharydow otoczkowych obecnych w szczepionce Prevenar 13% (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9,
14, 18C, 19A, 19F, 23F) oraz 7 dodatkowych polisacharydow (8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F),
z ktorych wszystkie sg skoniugowane z biatkiem nosnikowym CRMis7. W zwigzku z tym szcze-
pionka zapewnia zwiekszong ochrone przed IChP i zapaleniem ptuc wywotywanym przez 7
dodatkowych antygenow serotypow, z ktorych piec (8, 22F, 12F, 10A i 11A) zawartych w
szczepionce PCV20 jest wymieniane przez ECDC wsrod najczesciej identyfikowanych seroty-
pow powodujacych IChP (ECDC 2020, ChPL Prevenar 13%, ChPL Apexxnar®). Okreslony w ra-
mach niniejszej analizy schemat PICO(S) (ang. population, intervention, comparison, out-
come, study) przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tab. 31. Kontekst kliniczny wg schematu PICO.

Kryterium Charakterystyka
Populacja (P) Doroti [
Interwencja (I) Szczepionka pneumokokowa sacharydowa skoniugowana, adsorbowana PCV20

(Apexxnar®), podawana domiesniowo, w schemacie zgodnym z charakterystykq pro-
duktu leczniczego.

Komparator (C) Brak szczepienia lub szczepienie placebo
PCV13 i PPSV23"

Efekty zdrowotne (O) | Skutecznosc:

« smiertelnosc,

» zapalenia ptuc (wszystkie, wywolane przez serotypy szczepionkowe, zwiazane z
zakazeniem dowolnym szczepem S. pneumoniae),

» potwierdzone niebakteriemiczne /nieinwazyjne zapalenia pluc,

e inwazyjna choroba pneumokokowa (wszystkie, wywotana przez serotypy szcze-
pionkowe, zwigzana z zakazeniem dowolnym szczepem §. pneumoniae).

« immunogennosc
Bezpieczenstwo:
 dzialania niepozadane raportowane w badaniach.
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Kryterium Charakterystyka
Typ badan (5) Kontrolowane badania kliniczne z randomizacja, badania obserwacyjne z grupa kon-
trolng.

* komparator dodatkowy uwzgledniony wylacznie w analizie klinicznej; uwzglednienie PCV13 i PPSV23 jako
komparatora umozliwia porownanie immunogennosci PCV20 w zakresie 13 wspolnych serotypow z PCV13 (1,
3,4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F) i 7 dodatkowych serotypow pneumokokowych wspolnych z
PPSV23 (8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F), ktdre nie sa zawarte w PCV13.
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8 Aneks

8.1 Zapytanie skierowane do Narodowego Funduszu
Zdrowia (NF2)

Dr hab. n. med, Dominlk Golick| Warsiawa, dnla 17.12.2020 .
HealthQuest Sp. 2 0.0 Sp. k.

ul. Mickimwleza 63/115
01-625 Warszawa
dominik golicki@healthguest.pl

Pan

Filip Nowak

p.o. Prezesa Narodowego Funduszu
Zdrawia

W rwigzku 2 rozpocigciem prac nad przygetowaniem raportu oceny technologll medyczaych (HTA)
dotyczgcego szczepian prieciwko preumokokom u dorostych pacjentdw I grup ryzyka, swracam sie
7 uprzejma prosha o udostepmiende damych dotyczacych:

Pytanie 1
Informacyl o liczble pacjentdw (niepowtarzajgcych she numerach PESEL), kedrzy w 2012 roku byl leczeni w
ramach Podstawowe] Opiek| 2d rowatne) 1 powodu rorpozrania (kody (CO-10):
1) B01.2 - Zapalenie pluc w asple wletreng|
2) BO0S5.2 - Odra powiklana przez apalenie pluc
3) B20.6 - Choroba wywofana przez HIV, ktdrej skuthiem jest rapalenie pluc wywolane przez
Prigumocyitis carinii
4) BI5.0. Cytomegalowirusowe mmapalenie phuc
5) 112 - Wirusowe zapaleniz pluc niesklasyfikowane gdzie indziej
6] 113 - Zapalenie pluc wywolane paciorkowcami {Stereptococcus pneumaoniae)
) 114 - Zapalenie pluc wywotane pafeczky grypy (Haemophilus influenzae)
B) 115 - Zapalenie pluc bakteryjne nieskiasyfikowane gdiie indzie]
8) 116 - Zapalenie plec wywelane innymi drebnoustrojami niesklasyfikowane gdzie indzisj
10 117 - Zapalenke pluc w chiorobach skiagsyTikowanych gdeie indzie)
11) 118 - Zapalenie pluc wywolane nizokrefianym drobroustrolam
12) 122 - Kieokredlone ostre zakatenie dolnych drdg cdiechowych
W podzisle na nastgpujgce grupy wiekowe:
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i} <1Blar
2} 1845 1at
3} 50-64 ks
4] B5-74 lata
) TS+ lat

Pytanie 2
Informac]i o liczbie pacientdw (nlepowrarzalacych sie numerach PESEL), ktdrry w 2019 roku byli
hospitalizovan! w ramach grup JIGP:

1) D17 ROPIEN PLUC, ROPOWICA

1) D18 ZAPALENIE PLUC NIETYPOWE, WIRUSOWE

3) DA7 ZAFALENIE PLUCZ PW

4) DAB ZAPALENIE PLUC BEZ PW

W podziale na nastepujzee grupy wiekowe:
1) <18 lat
2) 18-49 It
3) 50464 lata
4) 6574 lata
§5) Ta+ lat

Eytanie 3
Intarmacii o licthie rgondw {tryb wyplsu — zpon pacjenta) wirdd pacjentdw [nlepowtarzajaoych sie
numerach PESEL), ktorzy w 2008 roku byli hospitalizowani w ramach grop JGP:

5) D17 ROPIEN PLUC, ROPOWICA

B) D18 ZAPALENIE PLUC NIETYPOWE, WIRLSOWE

7) DAT ZAPALENIE PLULC 2 PW

8) D48 ZAPALENIE PLUC BET PW

W padziale na nastepujgre grupy wigkowe:
B) <18 lat
7} 16-49 lat
E] 50-84 fata
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9) 574 lata
10) 75+ lat

Pytanie 4

Informacii o rorpoznaniv O ATOWYCH i 1 |8
wirdd pacjentow Imenawtarza}chh sig numerach PESEL} Ilctémv w 2019 roku byli hospitalizowanl w
ramach grupy JGP D47 ZAPALENIE PLUC Z PW

W podziale na nastgpujgee grupy wiekowe:
1) <18t
2) 1849 lat
3) 50-64 lata
4} 85-T4 lata
5) 75+ lat

Bytanie 5

wirdd pacjentow Infepawtmaawch sig numerach PESEL), kidrzy w 2019 roku byl hespitalizowani w
ramach grupy IGP D48 ZAPALENIE PLUC BEZ PW
W podziale na nastgpujace grupy wigkowe:

1) <18 lat

2) 18-49lat

1) 50-54lata

a) 6574 lata

5) 75+iat

Pytanie 6
Informacji o roipoznani a; aniach _ - 1
wiirdd pacjentdw lmep-nm:ana}acvch sig numerach FESiL], ktrzy w 2015 roku trl,-! hospitalizowan) w
ramach grupy JGF D18 ZAPALENIE PLUC NIETYPOWE, WIRUSOWE
W podriale na nastepujgce grupy wiskowe:
1) <18 lat
2] 1B-49 |at
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1] S0-84 lata
4] GE-TA lala
5] 75+ lan

Informacje gromadzone preez Narodowy Fundus: Zdrowla stanowly odowlerciedienie praktyki
kliniczne| w Polsce, daig podstawy do wiarygodng analizy i stanowig punkt wyjécls do modelowania
molwych zmian w kontekicie oceny technologl medyzznych.

Poziadane priez Marodowy Fupducy Zdrowla dane <tanows unikatowe groddo tw, reol world
avidence, ktdre sg nie do przecenienia nie tylko na potrzeby opracowywania ww. raporty, gwarantujesc
Jepowlarygndnosd, ale preede wsiystkim powinny stanowic podstewe do podejmowania decyzji preezinne
argany Panstwe, Jakim s3 Minister wiasciwy do spraw zdrowla, Prezes Agencll Oceny Techrologil
Medyeznych | Taryfikacjl, Rada Przejrzystosd czy Kemisja Ekonomiczna.

Maledy podkreslic, i dane o krdre wnioskujemy rostang wykarzystane wylacanle w celd praygatawania

Ww, r2porty,

Zgodnie @ ustawy © dostepie do informacii publiczne) T dria & wrzesnia 2001 r. uprzejmie prosze
o udoste pnienis powyistych danych i priekazanie Wi formie elektrancene)
{dominlicgolicki@healtthquest.pl ) lub paplerowe],

Kierujge sie wiarygodnodels i wiytecinodciy analiz dla platnika, bardio licze na poavtywng decyzje

| udestgpnianie tych informacji.

2 wyrazami siacunkuy,
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8.2 Lista programoéw polityki zdrowotnej oceniona przez AOTMIT

Tab. 32 Opinie AOTMIT dotyczace finansowania samorzadowych programow zdrowotnych profilaktyki zakazen wywolanych pneumokokami wsrod osob

dorostych, wydane w latach 2016-2022 (AOTMIT PZP).

Nazwa programu

Miejsce reali-

Wiek populacji

Warunki dodatkowe

Rodzaj szcze-

Opinia Prezesa

Numer Opinii

przeciwko pneumokokom dla osob 55+

zacji docelowej pionki AOTM/AOTMIT
~Promocja zdrowia w profilaktyce Grebocice 55+ Dodatkowe czynniki ry- Prevenar 13® NEGATYWHNA® 236 /2014
szczepien ochronnych przeciwko pneu- zyka (cukrzyca, choroby
mokokom dla mieszkancow gminy Gre- uktadu sercowo-naczy-
bocice - 55 plus” niowego)
»Program profilaktyki zakazen pneumo- | Torun 65+ Niezyt oskrzeli i dycha- Wybor dokonany po | POZYTYWNA 31/2016
kokowych wsrod osob dorostych w opar- wica oskrzelowa. komsultacjach z eks-
ciu o szczepienia przeciwko pneumoko- pertami.
kom w wojewodztwie kujawsko-pomor-
skim”.
»Program profilaktyki zakazen pneumo- | Lublin 60+ Populacja ogolna. Prevenar 13° POZYTYWNA 76/2016
kokowych w oparciu o szczepienia prze-
ciwko pneumokokom w wojewodztwie
lubelskim w latach 2016-2021".
»Program polityki zdrowotnej w zakre- Grebocice 65+ Dodatkowe czynniki ry- Prevenar 13® POZYTYWNA* 112/2018
sie zakazen pneumokokowych w oparciu zyka (cukrzyca, POChP,
o szczepienia przeciwko pneumokokom choroby krazeniowo-na-
w Gminie Grgbocice w roku 2018". czyniowe).
»Regionalny Program Polityki Zdrowot- Pomorskie 65+ Leczacy sie z powodu Prevenar 13® POZYTYWNA 159 /2018
nej - szczepienia przeciw pneumokokom przewleklego niezytu
dla osob 65+ z grupy ryzyka”. oskrzeli i astmy oskrze-

lowej (J40-J47).

nProgram profilaktyki zakazen pneumo- | Kielce 65+ Populacja ogolna. Prevenar 13® POZYTYWNA 5/2018
kokowych dla osob od 65 r.z. z gminy
Kielce”.
»Gminny program polityki zdrowotnej w | Brzeg Dolny 50+ Dodatkowe czynniki ry- Prevenar 13% POZYTYWNA 102/2019
oparciu o szczepienia przeciwko pneu- zyka (cukrzyca, POChP,
mokokom dla osob powyzej 50 r.z. W choroby krazeniowo-na-
gminie Brzeg Dolny na lata 2019-2023". czyniowe).
.Program profilaktycznych szczepien Czestochowa 55+ Populacja ogolna. Prevenar 13° POZYTYWNA 136 /2019
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Nazwa programu

Miejsce reali-

Wiek populacji

Warunki dodatkowe

Rodzaj szcze-

Opinia Prezesa

Numer Opinii

zacji docelowej pionki AOTMWAOTMIT

mieszkancow Czestochowy na lata 2019-
2023”7,
,Zapobieganie ciezkim zapaleniom ptuc | Swietokrzyskie bez ograniczen Nowotwory (z rakiem Prevenar 13% POZYTYWNA 166 /2018
u chorych onkologicznych z najczest- pluca, sutka, trzonu ma-
szymi nowotworami litymi i hematolo- cicy, szyjki macicy,
gicznym”. jelita grubego, odbyt-

nicy, pecherza moczo-

wego, przewlekta bia-

taczka limfocytowa).
»Program profilaktyki zakazen pneumo- | Nowe Skalmie- 65+ Populacja ogolna. Prevenar 13% POZYTYWNA 206 /2018
kokowych dla osob od 65 r.z. z Gminy i rzyce
Miasta Nowe Skalmierzyce”.
»Program profilaktyki zakazen pneumo- | Krakow 75+ Populacja ogolna. Prevenar 13° POZYTYWNA 3/2020
kokowych dla osob od 75 r.z. z Miasta
Krakowa”.
»Program profilaktyki zakazen pneumo- | Miedziana Gora 65+ Populacja ogolna. Prevenar 13® POZYTYWNA 31/2019
kokowych dla os6b od 65 r.z. z gminy
Miedziana Gora, w oparciu o szczepienia
przeciwko pneumokokom™.
»~Program profilaktyczny przeciwko za- Elblag 65+ Choroby ukladu odde- Prevenar 13° POZYTYWNA 63/2019
kazeniom pneumokokowym wsrod chowego (J40-J47).
mieszkancow Elblaga po 65 roku zycia z
grupy ryzyka”.
»Program polityki zdrowotnej w oparciu | Grebocice 50+ Dodatkowe czynniki ry- Prevenar 13% POZYTYWNA 79/2019
o szczepienia przeciwko pneumokokom zyka (cukrzyca, POChP,
dla osob 50 plus w Gminie Grebocice”. choroby krazeniowo-na-

czyniowe).
~Program profilaktyki zakazen pneumo- Zary 65+ Przewlekte choroby drog | Prevenar 13® POZYTYWNA 86/2019
kokowych dla mieszkancow Miasta Zary oddechowych (J40-J47).
powyzej 65 r.z. z przewlektymi choro-
bami pluc®.
n»LZapobieganie ciezkim zapaleniom ptuc | Wielkopolska 18+ Nowotwary (z rakiem Prevenar 13% POZYTYWNA 152/2019

i powiklaniom pogrypowym u oscb z
chorobami nowotworowymi™.

ptuca, sutka, trzonu ma-
cicy, szyjki macicy, je-
lita grubego, odbytnicy,
pgcherza moczowego,
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Nazwa programu

Miejsce reali-

Wiek populacji

Warunki dodatkowe

Rodzaj szcze-

Opinia Prezesa

Numer Opinii

zacji docelowej pionki AOTMWAOTMIT

przewlekta biataczky,

limfocytowa).
»Program profilaktycznych szczepien Ptock 65+ Populacja ogolna. Prevenar 13% POZYTYWNA 188/2019
przeciw pneumokokom dla mieszkancow
miasta Plocka w wieku 65 lat w latach
2020-2022".
,Program profilaktyki zakazen pneumo- | Tarnowo Pod- 60+ Dodatkowe czynniki ry- Prevenar 13® POZYTYWNA 27/2020
kokowych dla osob powyzej 60 roku zy- | gérne zyka (cukrzyca, POChP,
cia - mieszkancow Gminy Tarnowo Pod- choroby krazeniowo-na-
gorne na lata 2020-2022". czyniowe).
»Program przeciwko zakazeniom pneu- Zory bez ograniczen Nowotwory ztosliwe, Prevenar 13® POZYTYWNA 4/2020
mokokowym dla osob chorujacych na przed rozpoczeciem
nowotwory zlosliwe zamieszkatych na chemioterapii.
terenie miasta Zory”.
»,Zapobieganie inwazyjnej chorobie Watbrzych bez ograniczen Nowotwory hematolo- Prevenar 13% POZYTYWNA 56/2020
pneumokokowej u chorych na najczest- giczne (m.in. przewlekta
sze nowotwory hematologiczne”. biataczka limfocytowa,

szpiczak plazmocytowy i

chtoniaki nieziarniczne).
»Program profilaktycznych szczepien Mielec 65+ Populacja ogolna. Prevenar 13% POZYTYWNA 67/2020
przeciwko pneumokokom dla osob 65+
zamieszkatych na terenie miasta
Mielca”.
wProfilaktyka zakazen pneumokokowych | Polkowice 60+ Populacja ogolna i osoby | Prevenar 13° POZYTYWNA 92/2020
W oparciu o szczepienia przeciwko mlodsze z grup ryzyka
pneumckokom dla mieszkancow gminy wedtug PSO.
Polkowice od 60 r. z."”.
»OZczepienia przeciwko pneumokokom Daleszyce 65+ Populacja ogolna. Prevenar 13® POZYTYWNA 94/2020
w populacji osob starszych w Gminie
Daleszyce”.
nProgram polityki zdrowotnej w zakre- Gmina Kleszczow | 65+ Populacja ogolna. Prevenar 13% POZYTYWNA 17/2021

sie profilaktyki zakazen pneumokoko-
wych dla mieszkancow Gminy Kleszczow
po 65 roku zycia na lata 2021-2024"
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Nazwa programu

Miejsce reali-

Wiek populacji

Warunki dodatkowe

Rodzaj szcze-

Opinia Prezesa

Numer Opinii

zacji docelowej pionki AOTMWAOTMIT
»Program profilaktyki zakazen pneumo- | Lublin 65+ Populacja ogolna. Prevenar 13® POZYTYWNA 25/2021
kokowych u osob powyzej 65 roku zy-
cia”
»Program polityki zdrowotnej w zakre- Wojewodztwo 218 Populacja ogolna. Prevenar 13® POZYTYWNA 26/2021
sie szczepien przeciwko pneumokokom mazowieckie
dla personelu medycznego zatrudnio-
nego w podmiotach leczniczych woje-
wodztwa mazowieckiego”
»~Program profilaktyki zakazen pneumo- | Powiat piase- 65+ Osoby leczone z powodu | bd POZYTYWNA 27/201
kokowych wsrad oséb dorostych w opar- | czynski chorab uktadu oddecho-
ciu o szczepienia przeciwko pneumoko- wego - J40-J47.
kom realizowany w powiecie piaseczyn-
skim na lata 2021-2023"
»Program szczepien profilaktycznych Gmina Trzebow- | 60+ Populacja ogolna. bd POZYTYWNA 33/2021
przeciwko zakazeniom pneumokokowym | nisko
dla mieszkancow Gminy Trzebownisko w
wieku od 60 roku zycia na lata 2021-
20227
»Program profilaktyki zakazen pneumo- | Gmina Gorzko- 65+ Populacja ogolna. Prevenar 13® POZYTYWNA 39/2021
kokowych na lata 2021-2024 w Gminie wice
Gorzkowice”
nProgram profilaktycznych szczepien Gmina Kozienice | 65+ Populacja ogolna. Prevenar 13® POZYTYWNA 46/2021
przeciwko pneumokokom dla osob 65+,
bedacych mieszkancami Gminy Kozie-
nice na lata 2022-2024"
»Program profilaktyki zakazen pneumo- | Gmina Wilkowice | 65+ Osoby z przewlekta cho- | Prevenar 13® POZYTYWNA 63/2021

kokowych na lata 2021-2023 w Gminie
Wilkowice”

robg serca, z przewlekly
chorobg_ptuc, z cu-
krzyca, z wyciekiem
ptynu mozgowo-rdzenio-
wego, z implantem sli-
makowym, z przewlekig
chorobg watroby (w tym
z marskoscig), uzalez-
nione od alkoholu, z
anatomiczng lub czynno-
sciowgq asplenia:
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Nazwa programu

Miejsce reali-
zacji

Wiek populacji
docelowej

Warunki dodatkowe

Rodzaj szcze-
pionki

Opinia Prezesa
AOTM/AOTMIT

Numer Opinii

sferocytozg i innymi he-
moglobinopatiami, z
wrodzong i nabyta
asplenia, z zaburzeniami
odpornosci: wrodzonymi
i nabytymi niedoborami
odpornosci, z zakaze-
niem wirusem HIV, z
przewlekta chorobg ne-
rek i zespotem nerczyco-
wym, z biataczka, z cho-
robg Hodgkina, z uogol-
niong choroba nowotwo-
rowa zwigzang z lecze-
niem immunosupresyj-
nym, w tym przewlekta
steroidoterapig i radio-
terapia, szpiczakiem
mnogim.

»~Program profilaktyki zdrowotnej doty-
czacy profilaktyki zakazen pneumokoko-
wych wsréd osob dorostych w Matopol-
sce”

Wojewodztwo
matopolskie

18 - 65

Wariant |: osoby zalezne
w wieku powyzej 18 lat,
przebywajace w placow-
kach catodobowych na
terenie Matopolski.

Wariant |l: osoby za-
lezne w wieku powyzej
18 lat, przebywajace w
placowkach catodobo-
wych na terenie Malo-
polski, osoby powyzej 65
r.z. ze schorzeniami
przewlektymi w tym z
chorobami uktadu kraze-
nia, chorobami uktadu
oddechowego, choro-
bami onkologicznymi,
korzystajace ze swiad-
czen w placowkach
dziennego pobytu

Prevenar 13®

POZYTYWNA

67/2021
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Nazwa programu

Miejsce reali-
zacji

Wiek populacji
docelowej

Warunki dodatkowe

Rodzaj szcze-
pionki

Opinia Prezesa
AOTM/AOTMIT

Numer Opinii

zamieszkatych na tere-
nie Matopolski.

Wariant lll: osoby w
wieku powyzej 65 lat
(innych niz w wariancie i
oraz ll), ze schorzeniami
przewlektymi w tym z
chorobami uktadu kraze-
nia, chorobami uktadu
oddechowego, choro-
bami onkologicznymi,
zamieszkale na terenie
Malopolski.

»Profilaktyka zakazen pneumokokami
wsrod mieszkancow Poznania w wieku

65+ na lata 2021-2024"

Poznan

65+

Osoby z przewlektymi
chorobami uktadu odde-
chowego, chorobami
uktadu krazenia oraz z

cukrzyca.

Prevenar 13®

POZYTYWNA

68/2021

»Program profilaktyki zakazen pneumo-
kokowych u osob powyzej 65 roku zycia,

zamieszkatych w Zorach”

Zory

65+

Osoby z przewlekta cho-
robg serca i naczyn, w
tym zastoinowg niewy-
dolnoscia serca oraz kar-
diomiopatia, osoby z
przewlekla chorobg
pluc, w tym POCHP i ro-
zedmga, pluc, osoby z cu-
krzyca, osoby z wycie-
kiem pltynu mozgowo-
rdzeniowego, osoby z
implantem slimakowym,
osoby z przewlekla cho-
robg watroby (w tym z
marskoscig), osoby po
splenektomii, osoby ze
sferocytozg i innymi he-
moglobinopatiami,
osoby z zaburzeniami
odpornosci: wrodzonymi
i nabytymi niedoborami

Prevenar 13%

POZYTYWNA

75/2021
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Nazwa programu

Miejsce reali-
zacji

Wiek populacji
docelowej

Warunki dodatkowe

Rodzaj szcze-
pionki

Opinia Prezesa
AOTM/AOTMIT

Numer Opinii

odpornosci, osoby z
przewleklta chorobg ne-
rek i zespotem nerczyco-
wym, osoby z biataczka,
osoby z chorobg
Hodgkina, osoby z uogol-
niong, choroba nowotwo-
rowa zwigzang z lecze-
niem immunosupresyj-
nym, w tym przewlekia
steroidoterapia i radio-
terapig, szpiczakiem
mnogim.

»Gminny program polityki zdrowotnej w
zakresie profilaktyki zakazen pneumo-
kokowych w Kozach™”

Kozy

65+

Osoby, ktore nie bylty
szczepione szczepionky
przeciwko pneumaoko-
kom i nie posiadajg
przeciwskazan lekar-
skich. W przypadku du-
zej ilosci zgloszen, w
pierwszej kolejnosci zo-
stang uwzglednione
osoby z grup wysokiego
ryzyka tj. osoby: z prze-
wlekty chorobgaserca, z
przewlekta chorobg
pluc, z cukrzyca, osoby
z wyciekiem plynu mo-
zgowordzeniowego, z
implantem slimakowym,
z przewlekia choroba
watroby (w tym z mar-
skoscia), uzaleznione od
alkoholu, z anatomiczng
lub czynnosciowa asple-
nig: sferocytozg i innymi
hemoglobinopatiami, z
wrodzong i nabyta
asplenia, z zaburzeniami
odpornosci: wrodzonymi

Prevenar 132

POZYTYWNA

14/2022
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Nazwa programu Miejsce reali- Wiek populacji | Warunki dodatkowe Rodzaj szcze- Opinia Prezesa | Numer Opinii
zacji docelowej pionki AOTM/AOTMIT

i nabytymi niedoborami
odpornosci, z zakaze-
niem HIV, z przewlekts
chorobg nerek i zespo-
tem nerczycowym, z
biataczka, z chorobg
Hodgkina osoby z uogol-
niong chorobg nowotwo-
rowg zwigzang z lecze-
niem immunosupresyj-
nym, w tym przewlekla
steroidoterapia i radio-
terapia, szpiczakiem

mnogim.
~Program profilaktyki zakazen pneumo- | Gmina Jaworze 65+ Populacja ogolna. Prevenar 13° POZYTYWNA 20/2022
kokowych na lata 2022-2024 w Gminie
Jaworze”

“ wg Prezesa AOTM wybor grupy osob powyzej 55 r. zycia ,,z chorobami przewleklymi” do szczepien przeciwhko pneumokokom z funduszy samorzadowych byl nieuzasadniony ze wzgledu na
brak uzasadnienia merytorycznego. W roku 2018 i 2019 zostaty ztozone wnioski o oceng programow zdrowotnych w tej samej gminie z nieco zmodyfikowang definicjg populacji, ktore dostaty
pozytywng opinie ADTM (odpowiednio Opinie nr 112/2018 i 79/2019)
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8.3 Epidemiologia zakazen pneumokokowych w
Polsce w 2019 roku

Ponizej przedstawiono ostatnie dane dotyczace zakazen pneumokokowych w Polsce PZH i
KOROUN sprzed pandemii COVID-19, tj. z 2019 roku.

8.3.1Zapadalnos¢ na zakazenia pneumokokowe w Polsce

W 2019 roku w Polsce, Panstwowy Zaktada Higieny - Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego

oraz Gtowny Inspektorat Sanitarny, odnotowaty 1541 przypadkéw IChP (Ryc. 9; NIZP-PZH
2019).

Ryc. 21 Liczba przypadkow Inwazyjnej Choroby Pneumokokowej w Polsce w latach 2005-2019
weg danych PZH (wszystkie grupy wiekowe tacznie; zrodlo: opracowanie wlasne na podstawie biu-
letynow rocznych PZH ,,Choroby zakazne i zatrucia w Polsce”).
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Krajowy Osrodek Referencyjny ds. Diagnostyki Bakteryjnych Zakazen Osrodkowego Uktadu
Nerwowego (KOROUN) dysponowat materiatem biologicznym, byt w stanie potwierdzic IChP

i przeprowadzic dalsze serotypowanie u 1088 chorych z tego samego okresu (Ryc. 7; KO-
ROUN 2019).

Wykrywalnosc IChP przez KOROUN byta najwyzsza w grupie wiekowej 65 i wiecej lat
(6,91/100 000, Ryc. 10).

Wykrywalnosc IChP przez KOROUN w grupie wiekowej 65+ rosta na przestrzeni lat z 4,76/100
000 w 2016 roku, poprzez 6,55/100 000 w 2017 roku do 7,01/100 000 w 2018 roku (KOROUN
2016, KOROUN 2017, KOROUN 2018). W 2019 roku w grupie w wieku 65+ teoretyczne
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pokrycie szczepionkowe PCV13 - 61,8% (278/450 odnotowanych przypadkow IChP o okre-
slonych serotypach S. pneumoniae).

Ryc. 22 Wykrywalnosc inwazyjnej choroby pneumokokowej w Polsce w 2019 roku (n=1088, dla
35 pacjentow nie podano wieku) (Zrodto: KOROUN 2019, slajd nr 4).
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8.3.2Zgony z powodu zakazen pneumokokowych w Polsce

Wedtug danych KOROUN, w 2019 roku, w populacji dla ktérej znany jest przebieg IChP
(n=662/1088, 60,8%), zmarto 38,7% pacjentéw (czyli 256 osob). Najwyzsza smiertelnosc, na
poziomie 44,4%, odnotowano u pacjentow w wieku 65 i wiecej lat (Ryc. 11).

Przewidywane pokrycie szczepionkowe PCV13 dla serotypow, ktore byty przyczyna zgo-
néw w Polsce w 2019 roku wyniosto 54,3% (139/256 zgonow). Serotypy bedace najczescie]
przyczyna zgonow we wszystkich grupach wiekowych przedstawiono na Ryc. 12.
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Ryc. 23 Wspélczynnik smiertelnosci zwiazany z inwazyjna choroba pneumokokowa w grupach
wiekowych, 2019 (zakazenia ze znanym zejsciem, n=662/1088; 60,8%) (Zrodio: KOROUN 2019,
slajd nr 18).
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Ryc. 24 Serotypy izolatow S. pneumoniae odpowiedzialne za zgony w Polsce w 2019 roku, wszyst-
kie grupy wiekowe (n=256) (Zrédto: KOROUN 2019, slajd nr 19).
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8.3.3 Dystrybucja serotypow pneumokokowych
odpowiedzialnych za zakazenia pneumokokowe Polsce
(dane KOROUN)

Rozktad serotypow S. pneumoniae odpowiedzialnych za IChP we wszystkich grupach wieko-
wych w Polsce w 2019 roku zostat przedstawiony na Ryc. 13 oraz w Tab. 11.

Trzema najczestszymi serotypami Streptococcus pneumoniae odpowiedzialnymi za IChP w
Polsce w ogdlnej populacji byty: serotyp 3 (n=259), 4 (n=97) oraz 8 (n=62). Poza serotypem
8, serotyp 3 i 4 wystepuje w szczepionce PCV13.

Ryc. 25 Dystrybucja serotypow pneumokokéw odpowiedzialnych za IChP w Polsce w 2019 roku,
we wszystkich grupach wiekowych (n=1088; NO - serotyp nieokreslony) (Zrodlo: KOROUN 2019,
slajd nr 10).
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Tab. 33 Dystrybucja serotypow inwazyjnych pneumokokow w grupach wiekowych w Polsce w
2019 roku® (NPW - nie podano wieku pacjenta; Zrodto: KOROUN 2019, slajd nr 9).
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8.3.4Szczepy wielolekooporne (MDR): dystrybucja i
pokrycie szczepionkowe

Szczepy wielolekooporne (niewrazliwe na co najmniej trzy klasy antybiotykow, MDR) Strep-
tococcus pneumoniae stanowity w 2019 roku w Polsce:

e 25,0% izolatow u dzieci Do 2. r.Z.
e 27,5% izolatdéw u dzieci Do 5. r.Z.
e 14,5% izolatow w pozostatej populacji (Ryc. 14).

Serotypem pneumokoka o najwiekszej wielolekoopornosci, we wszystkich grupach wieko-
wych tacznie, jest 19F (ponad 80% izolatow niewrazliwych na co najmniej trzy klasy anty-
biotykow, Ryc. 15). Kolejnym serotypem o podobnie wysokiej wielolekoopornosci jest sero-
typ 19A, stanowiacy 75% izolatow niewrazliwych na co najmniej trzy klasy antybiotykow.
Obydwa wymienione serotypy znajdujg sie w szczepionce przeciwko pneumokokom polisa-
charydowej, skoniugowanej, trzynastowalentnej - PCV13 (Prevenar 13%).
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Ryc. 26 Odsetki izolatow wrazliwych na wybrane antybiotyki i izolaty wielolekooporme, niewraz-
liwe na co najmniej 3 klasy antybiotykow (MDR), u dzieci i w pozostatej populacji, w Polsce w
2019 roku (Zrodio: KOROUN 2019, slajd nr 20).
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Ryc. 27 Liczba i odsetek wielolekoopomych, niewrazliwych na co najmniej 3 klasy antybiotykow
(MDR) izolatow danego serotypu S. pneumoniae w Polsce w 2019 roku (Zrodlo: KOROUN 2019,
slajd nr 21).
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Przewidywane pokrycie szczepionkowe wielolekoopornych izolatéw Streptococcus pneu-

moniae we wszystkich grupach wiekowych wyniosto w 2019 roku w Polsce 89,2% dla PCV13
(Ryc. 28).

Ryc. 28 Przewidywane, na podstawie wynikow serotypowania KOROUN, pokrycie szczepionkowe
PCV10 i PCV13 izolatow niewrazliwych na wybrane antybiotyki i izolatow wielolekoopomych,
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niewrazliwych na co najmniej 3 klasy antybiotykow (MDR) we wszystkich grupach wiekowych w
Polsce w 2019 roku (n=1044) (Zrédto: KOROUN 2019, slajd nr 22).

PCV10 mPCV13

% pokrycia izolatow niewrazliwych | MDR

Penicylina Cefalosporyny 3 gen. Erytromycyna MDR
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