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Streszczenie

Cel analizy

Celem analizy jest ocena efektywnosci kosztowej finansowania w ramach srodkow publicznych
szczepionki Abrysvo®w czynnym uodparnianiu osob w wieku 60 lat i starszych przeciwko chorobom
dolnych drog oddechowych wywotanym przez syncytialnego wirusa oddechowego (RSV) w poréwnaniu
do braku zastosowania szczepienia ochronnego.

Metody

Analizie nadano forme analizy kosztow-uzytecznosci (CUA). Wykorzystano, zaadaptowany do
warunkow polskich, kohortowy model dostarczony przez wnioskodawce. Populacja modelowana
scharakteryzowana jest na podstawie wieku oraz kryteriéw grup ryzyka. Dla populacji sa obliczane
wyniki kliniczne zwigzane z czestoscia wystepowania zakazen RSV oraz koszty zwigzane z podjetym
leczeniem.

Analize przeprowadzono dla horyzontu czasowego utozsamianego z horyzontem dozywotnim pozwa-
lajacym uchwyci¢ oczekiwany wptyw szczepienia przeciwko wirusowi RS na pozostate lata zycia.
Wyniki przedstawiono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) oraz z perspektywy wspolnej tj.
podmiotu zobowiazanego do finansowania swiadczen ze $rodkow publicznych i $wiadczeniobiorcy.

Komparatorem w analizie ekonomicznej jest placebo rozumiane jako brak zastosowania szczepienia
ochronnego. Zaréwno polskie, jak i zagraniczne wytyczne kliniczne, rekomenduja stosowanie
szczepienia profilaktycznego u dorostych w wieku 60 lat i starszych (PSO 2023, POZ 2023, ACIP 2023,
CDC 2023). Osoby starsze sa w szczegolnosci narazone na zakazenia RSV nie tylko ze wzgledu na
podeszty wiek, ale rowniez towarzyszace choroby przewlekte, ktore wptywaja na wieksze ryzyko
wystapienia zakazenia wirusem RS oraz zwiekszaja ryzyko wystapienia powiktan. Obecnie w Polsce
jedyna refundowana forma profilaktyki przeciwko zakazeniom wirusem RS jest preparat paliwizumab
(Synagis®), ktory stosowany jest w ramach programu lekowego B.40 i obejmuje wytacznie populacje
dzieci. W populacji dorostych brak refundowanych szczepionek przeciw RSV. Efektywnosc kliniczna
braku szczepienia zostata zaimplementowana w modelu ekonomicznym na podstawie wynikow
raportowanych w badaniu RENOIR, w ktorym porownywano bezposrednio zastosowanie szczepienia
szczepionka Abrysvo® z brakiem szczepienia (placebo).

Populacje docelowg w modelu ekonomicznym stanowia osoby doroste w wieku 60 lat i starsze, ktére
zgodnie z zapisami ChPL Abrysvo® zostana zaszczepione w celu czynnego uodparniania przeciwko
chorobom dolnych drég oddechowych wywotanym przez wirusa RS. Oszacowania liczebnosci populacji
docelowej przeprowadzono w oparciu o najbardziej aktualne dane statystyczne GUS dla 2022 r.
Modelowang kohorte dorostych podzielono na dwie grupy ze wzgledu na ryzyko wystapienia choroby
dolnych drog oddechowych wywotanych przez RSV (na podstawie Mangen 2015).

Model ekonomiczny zostat zaprojektowany do oceny obcigzenia systemu ochrony zdrowia zwigzanego
z wystepowaniem zakazenia wirusem RS, i w konsekwencji wystepujacych z jego powodu
hospitalizacji oraz wizyt ambulatoryjnych w ramach Podstawowej Opieki Zdrowotnej, a takze
Zgonow.

W modelu ekonomicznym zaimplementowane zostaty parametry zwigzane z epidemiologia zakazen
RSV (w tym czestos¢ zakazen leczonych w ramach hospitalizacji oraz w ramach opieki ambulatoryjnej,
a takze ryzyko zakazen z podzialem na miesiace kalendarzowe) oraz smiertelnoscig zwigzang
z zakazeniami RSV. Z uwagi na brak dostepu do tak precyzyjnych danych dla polskiej populaciji,
zdecydowano sie uwzglednic¢ estymacje opierajace sie na danych z badania w populacji niemieckiej
(Polkowska-Kramek 2024, RKI Influenzabericht 2019, Weycker 2024). Rozktad czestosci zakazen RSV
w Polsce w podziale na miesiace kalendarzowe zaimplementowano w modelu ekonomicznym na
podstawie danych uzyskanych z publikacji Rzad 2022. Smiertelnos¢ w populacji generalnej uzyskano
na podstawie danych statystycznych GUS, natomiast ryzyko zgonu zwiazane z zakazeniem RSV
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oszacowano w oparciu o wyniki z metaanalizy Nguyen-Van-Tam 2022, w ktérej analizowano obcigzenie
chorobami wywotanymi przez wirus RS w populacji chorych powyzej 60. r.z. oraz obcigzonych
czynnikami ryzyka (Nguyen-Van-Tam 2022, Averin 2021, Polkowska-Kramek 2024).

Skutecznos¢ szczepionki Abrysvo® zaimplementowano w modelu ekonomicznym na podstawie
wynikow randomizowanego badania klinicznego Il fazy RENOIR, do ktorego wtaczono pacjentow
w wieku =60 lat, zdrowych lub ze stabilnymi chorobami przewlektymi, w tym przewlekta choroba
krazeniowo-oddechowa (np. przewlekta obturacyjng choroba ptuc iastmg). tacznie w badaniu
uczestniczyto 34 284 pacjentow z 7 krajow. W modelu zatozono, ze skutecznos¢ szczepionki bedzie
sie opierata na wynikach petnego sezonu 1. i petnego sezonu 2. z badania RENOIR oraz na
przeprowadzonej analizie post-hoc. Z uwagi na fakt, ze punkty koncowe w badaniu RENOIR opieraty
sie na zdefiniowanych objawach, a nie byty okreslone poprzez miejsce leczenia, konieczne byto
przyjecie okreslonych zatozen wzgledem wynikow skutecznosci. Stad tez skuteczno$é zwigzana
z czestoscig hospitalizacji leczenia zakazen RSV w modelu ekonomicznym zostata okreslona w oparciu
o wyniki skutecznosci szczepionki w zapobieganiu chorobie dolnych drog oddechowych (LRTI)
wywotanej wirusem RS, z co najmniej trzema objawami (pierwszorzedowy punkt koncowy badania
RENOIR)., Do oszacowania skutecznosci zwigzanej z czestoscia leczenia zakazen RSV w ramach
POZ/opieki ambulatoryjnej w modelu ekonomicznym wykorzystano wyniki skutecznosci szczepionki
w zapobieganiu pierwszemu epizodowi ostrej choroby uktadu oddechowego (ARI) zwigzanej z wirusem
RS, definiowanego jako co najmniej jeden objaw ostrej choroby uktadu oddechowego (drugorzedowy
punkt koncowy).

Parametry kosztowe w modelu ekonomicznym dotyczyly oszacowania kosztow szczepien oraz kosztow
zwigzanych z leczeniem zakazen RSV (z podziatem na miejsce opieki). Parametry kosztowe
oszacowano w oparciu o obwieszczenie MZ, zarzadzenia i uchwaty NFZ oraz statystyki JGP.

W modelu ekonomicznym uwzglednione zostaty uzytecznosci dla populacji generalnej oraz
zmniejszenie uzytecznosci spowodowane koniecznoscia leczenia zakazen RSV. Utracone QALY
z powodu leczenia zakazen RSV zostalo zaimplementowane odpowiednio dla leczonej populacji
i miejsca opieki (hospitalizacja, wizyta ambulatoryjna).

opublikowanych analiz ekanomicznych dotyczacych zastosowania szczepienia ochronnego u dorostych
powyzej 60. r.z. Odnaleziono 2 publikacje (Moghadas 2024, Wang 2023) i zestawiono w tabelach ich

wyniki.
Koszty i efekty zdrowotne dyskontowano zgodnie z wytycznymi AOTMIT.

Wyniki
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I Fo tvna decyzja refundacyjna dla zastosowania szczepionki

Abrysvo® przyczyni sie jednak do zmniejszenia ilosci zakazen RSV wsrod osob starszych, szczegolnie
narazonych na ryzyko cigzkiego przebiegu zakazenia, oraz tym samym do zmniejszenia obcigzenia
systemu opieki zdrowotnej, ktore to, wraz ze starzeniem sie spoteczenstwa, staje sie coraz bardziej
Znaczace.
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1 Cel analizy

Celem analizy jest ocena efektywnosci kosztowej finansowania w ramach srodkow publicz-
nych szczepionki Abrysvo™w czynnym uodparnianiu osob w wieku 60 lat i starszych przeciwko
chorobom dolnych drog oddechowych wywotanych przez syncytialnego wirusa oddechowego
(ang. respiratory syncytial virus, RSV). Ponizsza tabela (Tab. 1) zawiera szczegotowy opis
celu analizy przedstawiony wg schematu PICO (ang. population, intervention, comparison,
outcome).

Analizowana technologia wnioskowang jest zastosowanie szczepionki Abrysvo® w jednej
dawce (0,5 ml) u osob w wieku 60 lat i starszych. Jedna dawka szczepionki zawiera antygen
F wirusa RSV podgrupy A, stabilizowany w konformacji przedinfuzyjnej (60 mg) oraz antygen
F wirusa RSV podgrupy B, stabilizowany w konformacji przedinfuzyjnej (60 mg). Szczepionke
Abrysvo® nalezy podawac przez wstrzykniecie domiesniowe, w okolice miesnia naramien-
nego (ChPL Abrysvo®™). Szczegotowe informacje dotyczace szczepionki Abrysvo® (mechanizm
dziatania, dawkowanie, sposob podania, przeciwwskazania, dziatania niepozadane) przed-
stawiono w dokumencie Analiza Problemu Decyzyjnego (APD 2024).

Whioskowane wskazanie refundacyjne jest tozsame wzgledem wskazania rejestracyjnego
Abrysvo® ujetego w ChPL Abrysvo®. Szczegotowy opis wnioskowanego wskazania oraz wnio-
skowane warunki finansowania zostaty zawarte w Analizie Problemu Decyzyjnego (APD 2024).

Wyboru komparatora dla analizowanej technologii wnioskowanej dokonano w oparciu o ak-
tualng sytuacje refundacyjna w Polsce w zakresie refundowanych szczepien ochronnych oraz
krajowe i swiatowe wytyczne postepowania klinicznego. Uzasadnienie wyboru komparatora
w postaci braku zastosowania szczepienia ochronnego (utozsamiany z placebo) przedsta-
wiono w dokumencie Analiza Problemu Decyzyjnego (APD 2024).

Analize ekonomiczna przeprowadzono z wykorzystaniem modelu kohortowego dostarczonego
przez Wnioskodawce. Populacja modelowana scharakteryzowana jest na podstawie wieku
oraz kryteriow grup ryzyka. Dla populacji sa obliczane wyniki kliniczne zwigzane z czestoscia
wystepowania zakazen RSV oraz koszty zwiazane z podjetym leczeniem. Horyzont modelu
utozsamiany z dozywotnim ma za zadanie uchwyci¢ oczekiwany wptyw szczepienia prze-
ciwko wirusowi RSV na pozostate lata zycia.

Tab. 1. Problem decyzyjny analizy ekonomicznej z uwzglednieniem schematu PICO.

Populacja (P) Osoby w wieku 60 lat i starsze, poddane czynnemu uodpornianiu
przeciwko chorobom dolnych drég oddechowych wywolywanym przez
RSV.

Interwencja () Szczepionka biwalentna, rekombinowana, przeciw syncytialnemu wi-

rusowi oddechowemu (RSVpreF, Abrysvo®) podawana domiesniowo,
zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego.

Komparator (C) Brak szczepienia/placebo
Wyniki (0) e Efekty zdrowotne w postaci lat zycia skorygowanych o jakos¢
(QALY)

e Koszt leczenia
s Inkrementalny wspotczynnik kosztow-uzytecznosci (ICUR)
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2 Metody

2.1 Strategia i technika analityczna

Skutecznosc i bezpieczenstwo zastosowania szczepionki Abrysvo® u oséb dorostych w wieku
60 lat i starszych w celu czynnego uodpornienia przeciwko chorobom dolnych drég oddecho-
wych wywotanym przez RSV w poréwnaniu do braku zastosowania szczepienia (placebo) oce-
niono w wieloosrodkowym, randomizowanym, podwojnie zaslepionym badaniu klinicznym
RENOIR. W badaniu populacje badang stanowito tacznie 34 284 pacjentow w wieku 60 lat
i starszych, zdrowych lub ze stabilnymi chorobami przewlektymi, w tym przewlekta choroba
krazeniowo-oddechowa (np. przewlekta obturacyjna choroba ptuc i astma). Pacjentow za-
kwalifikowanych do badania losowo przydzielano do jednej z dwoch grup: otrzymujacych
jedna dawke szczepionki RSVpreF lub placebo w proporcjach 1:1. Do grupy otrzymujacej
szczepionke RSVpreF wtaczono 17 215 pacjentow, a do grupy placebo - 17 069 pacjentow.
Dostepne w publikacji dane do badania RENOIR dotycza 1 sezonu epidemicznego RSV, stano-
wigc tym samym analize posrednig (ang. interim analysis), w ktorej czas obserwacji wynosit
6 miesiecy (Walsh 2023, AK 2024).

W badaniu RENOIR, pierwszorzedowe punkty koncowe stanowity:

e skutecznosc szczepionki w zapobieganiu chorobie dolnych drog oddechowych wywo-
tanej wirusem RS z co najmniej dwoma objawami,

e skutecznosc szczepionki w zapobieganiu chorobie dolnych drég oddechowych wywo-
tanej wirusem RS z co najmniej trzema objawami,

e reakcje miejscowe wystepujace do 7 dni po podaniu badanej interwencji,
e zdarzenia ogdlnoustrojowe wystepujace do 7 dni po podaniu badanej interwencji,

« zdarzenia niepozadane wystepujace w ciagu 1 miesiagca po podaniu badanej inter-
wencji,

e odsetek uczestnikow zgtaszajacych nowo zdiagnozowany przewlekty stan chorobowy,
e ciezkie zdarzenia niepozadane zgtaszane w trakcie badania.

W ramach drugorzedowych punktéw koncowych oceniono: skutecznosc szczepionki w zapo-
bieganiu pierwszemu epizodowi ostrej choroby uktadu oddechowego wywotanego przez wi-
rus RS, definiowanego jako wystapienie co najmniej jednego objawu ostrej choroby uktadu
oddechowego w pierwszym sezonie zakazen RSV, Srednie miano geometryczne przeciwciat
dla RSV Ai RSV B w kazdym punkcie czasowym pobierania probek krwi po szczepieniu i przed
szczepieniem oraz sredni geometryczny wzrost krotnosci miana przeciwciat dla RSV A i RSV
B w kazdym punkcie czasowym pobierania probek krwi po szczepieniu (dostepne dotychczas
dane z badania RENOIR nie obejmujg immunogennosci).

Analiza skutecznosci w populacji okreslonej jako evaluable efficacy population wykazata, ze
szczepionka RSVpreF w porownaniu z brakiem szczepienia zmniejsza istotnie statystycznie
ryzyko wystapienia:
e choroby dolnych drog oddechowych wywotanej przez wirus RS z co najmniej dwoma
objawami (VE=66,7%; 96,66%Cl: 28,8; 85,8),
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e choroby dolnych drég oddechowych wywotanej przez wirus RS z co najmniej trzema
objawami (VE=85,7% (96,66%Cl: 32,0; 98,7),

e ostrej choroby uktadu oddechowego wywotanej przez wirus RS i definiowanej jako
obecnos¢ przynajmniej jednego objawu ostrej choroby uktadu oddechowego
(VE=62,1%; 95%Cl: 37,1; 77,9).

Podobnie w populacji okreslonej jako randomized population analizy skutecznosci rowniez
wykazata istotne statystycznie wyniki szczepionki RSVpreF w porownaniu do braku szczepie-
nia w zmniejszaniu ryzyka wystapienia:

¢ choroby dolnych drog oddechowych wywotanej przez wirus RS z co najmniej dwoma
objawami (VE=65,1%; 95%Cl: 35,9; 82,0),

e choroby dolnych drog oddechowych wywotanej przez wirus RS z co najmniej trzema
objawami (VE=88,9%; 95%Cl: 53,6; 98,7),

e ostrej choroby uktadu oddechowego wywotanej przez wirus RS i definiowanej jako
obecnos¢ przynajmniej jednego objawu ostrej choroby uktadu oddechowego
(VE=62,2%; 95%Cl: 44,4; 74,9).

Analize bezpieczenstwa przeprowadzono w populacji okreslanej jako safety population
(wszyscy pacjenci, ktorzy otrzymali interwencje w ramach badania; 17 215 w grupie RSVpreF
i 17 069 w grupie placebo) w okresie obserwacji jednego miesigca po zaszczepieniu. Ryzyko
wzgledne wystapienia zdarzen niepozadanych zwigzanych z leczeniem w ciagu jednego mie-
sigca po szczepieniu byto istotnie statystycznie wyzsze w grupie osob przyjmujacych RSVpreF
w porownaniu do grupy placebo (RR=1,45; 95%Cl: 1,19; 1,77; p<0,001).

Analize reaktogennosci oraz zdarzen ogélnoustrojowych przeprowadzono w populacji e-diary
subset safety population (3 630 pacjentow w grupie RSVpreF i 3 539 pacjentow w placebo),
ktora sktadata sie z uczestnikow pochodzacych ze Stanach Zjednoczonych i Japonii, ktorzy
otrzymali interwencje w ramach badania, a nastepnie odnotowywali reakcje miejscowe
i zdarzenia ogolnoustrojowe w dzienniku elektronicznym. Ryzyko wzgledne wystapienia re-
akcji miejscowej byto istotnie statystycznie wyzsze w grupie RSVpreF niz w grupie placebo
(RR=1,68; 95%Cl: 1,45; 1,94; p<0,001). Ryzyko wzgledne wystapienia bolu w miejscu wstrzyk-
niecia byto istotnie statystycznie wyzsze w grupie RSVpreF w porownaniu do grupy placebo
(RR=1,79; 95%Cl: 1,53; 2,10; p<0,001). Wsrod reakcji miejscowych oraz zdarzen ogoélnoustro-
jowych, ktore odnotowywano istotnie statystycznie czesciej w grupie zaszczepionych
RSVpreF wymienia sie: zaczerwienienia, opuchlizna, zmeczenie, bol miesni, nudnosci.

Biorac pod uwage powyzsze wykonano analize kosztow-uzytecznosci (CUA), gdzie efekty
zdrowotne byty mierzone w zyskanych latach zycia skorygowanych o jakos¢ (QALY). Wyniki
CUA przedstawiono w postaci inkrementalnych wspotczynnikow kosztow-uzytecznosci
(ICUR).

2.2 Perspektywa analizy

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami Ministerstwa Zdrowia (MZ) dotyczacymi analiz dota-
czanych do wnioskow o objecie refundacja przeprowadzono analize ekonomiczng z dwoch
perspektyw: ptatnika publicznego finansujacego swiadczenia zdrowotne, tj. Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ) oraz wspolnej, tj. NFZ i pacjenta (Rozporzadzenie MZ).
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2.3 Horyzont czasowy

Analize przeprowadzonego dla horyzontu utozsamianego z horyzontem dozywotnim (do mak-
symalnej dtugosci zycia rownej 99 lat). Horyzont dozywotni ma za zadanie uchwycic oczeki-
wany wptyw szczepienia przeciwko wirusowi RSV na pozostate lata zycia. Horyzont podzie-
lono na cykle o dtugosci jednego miesiaca.

2.4 Model

W analizie ekonomicznej wykorzystano model dostarczony przez wnioskodawce. W progra-
mie Microsoft Excel® zaimplementowano model kohortowy z wykorzystaniem procesow typu
Markova do przedstawienia wynikow klinicznych oraz kosztow zwigzanych z leczeniem zaka-
zen RSV. Model przedstawia oczekiwany wptyw szczepienia przeciw RSV na pozostate lata
zycia. Szczegotowa charakterystyke modelu przedstawiono na Ryc. 1.

Populacja modelowana charakteryzowana jest na podstawie wieku oraz przynaleznosci do
grup ryzyka (por. Rozdz. 2.6). W trakcie horyzontu modelowania dorosli moga przechodzi¢
wytacznie z grupy o nizszym poziomie ryzyka do grupy o wyzszym poziomie.

Oczekiwane wyniki kliniczne prognozowane sg co miesigc (dtugosc cyklu modelu wynosi je-
den miesigc) od wprowadzenia do modelu do konca horyzontu modelowania w oparciu
o wiek, grupe ryzyka, wspotczynniki sSmiertelnosci, status szczepienia i czas, jaki minat od
zaszczepienia. Model uwzglednia takze miesieczne wahania w zakresie terminu szczepienia
i czestosci wystepowania zakazen RSV. Szacowane wyniki kliniczne obejmuja zakazenia wi-
rusem RSV wymagajace leczenia i podzielone wedtug miejsca opieki (tj. szpital, Szpitalny
Oddziat Ratunkowy (SOR), opieka w ramach Podstawowej Opieki Zdrowotnej (POZ)/ambula-
toryjnej) oraz zgony zwiazane z zakazeniem RSV. Zaktada sie, ze zaszczepione osoby doroste
sg obarczone mniejszym ryzykiem wystapienia choroby wywotanej zakazeniem RSV, a wiel-
kos¢ zmniejszenia ryzyka moze roznic sie w zaleznosci od obrazu klinicznego (miejsce lecze-
nia), a takze wieku, grupy ryzyka i czasu od zaszczepienia. Ryzyko zgonu z powodu RSV i in-
nych przyczyn zalezy od wieku i grupy ryzyka. W modelowaniu nie uwzgledniano skutkow
posrednich tj. zmniejszenia czestosci wystepowania chorob wynikajacego z nabycia odpor-
nosci zbiorowej.

Oszacowane koszty zwigzane z leczeniem zakazen RSV sg generowane na podstawie czestosci
zdarzen (zakazen RSV), kosztow jednostkowych w zaleznosci od miejsca opieki (koszty ho-
spitalizacji, koszty SOR, koszty wizyt ambulatoryjnych) oraz wieku i grupy ryzyka. Koszty
szczepienia, obejmujace koszty szczepionki i koszty jej podania, sg naliczane w momencie
podania.

Wyniki kliniczne oraz koszty prognozowane sa w modelu na okreslony okres zainteresowania
(np. pozostate lata zycia od wejscia do modelu) dla rozwazanych alternatywnych strategii
i obejmuja: oczekiwang liczbe zakazen RSV (ogotem i w zaleznosci od miejsca opieki), liczbe
zgonow zwiazanych z RSV, liczbe lat zycia (nieskorygowang (ang. life vears, LY) i skorygo-
wana o jakos¢ (ang. quality adjusted life years, QALY), koszty leczenia RSV i koszty szcze-
pien. Przyszte lata zycia i koszty poddane sg dyskontowaniu.

1"
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Ryc. 1. Charakterystyka modelu ekonomicznego.
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2.5 Komparator

Komparatorem w niniejszej analizie ekonomicznej jest placebo rozumiane jako brak szcze-
pienia. Szczegotowe uzasadnienie wyboru komparatora przedstawiono w Analizie Problemu
Decyzyjnego (APD 2024).

Zarowno polskie jak i zagraniczne wytyczne kliniczne rekomenduja stosowanie szczepienia
profilaktycznego u dorostych w wieku 60 lat i starszych (PSO 2023, POZ 2023, ACIP 2023, CDC
2023). Osoby starsze sg w szczegolnosci narazone na zakazenia RSV nie tylko ze wzgledu na
podeszty wiek, ale rowniez towarzyszace choroby przewlekte, ktore wptywaja na wigksze
ryzyko wystapienia zakazenia wirusem RS oraz zwiekszajg ryzyko wystapienia powiktan.
Obecnie w Polsce jedyna refundowang forma profilaktyki przeciwko zakazeniom wirusem RS
jest preparat paliwizumab (Synagis®), ktory stosowany jest w ramach programu lekowego
B.40 i obejmuje wyltacznie populacje dzieci. W populacji osob dorostych brak refundacji
szczepionek zapobiegajagcym zakazeniom RVS.

Efektywnosc¢ kliniczna braku szczepienia zostata zaimplementowana w modelu ekonomicz-
nym na podstawie wynikow raportowanych w badaniu RENOIR, w ktérym poréwnywano bez-
posrednio zastosowanie szczepienia szczepionka Abrysvo® z brakiem szczepienia (Walsh
2023, AK 2024).

2.6 Populacja

Populacje docelowg w modelu ekonomicznym stanowig osoby doroste w wieku 60 lat i star-
sze, ktore zgodnie z zapisami Charakterystyki Produktu Leczniczego Abrysvo®™ zostang za-
szczepione w celu czynnego uodparniania przeciwko chorobom dolnych drog oddechowych
wywotanym przez wirusa RS (ChPL Abrysvo®).

Liczebnosc populacji docelowej zostata oszacowana na podstawie danych Gtownego Urzedu
Statystycznego (GUS) za rok 2022 zamieszczonych w Roczniku Demograficznym i zaimple-
mentowana w modelu ekonomicznym w podziale na grupy wiekowe (Tab. 2, GUS 2023a).

Tab. 2. Liczebnos¢ populacji 60+ w Polsce na podstawie danych GUS za rok 2022 (GUS 2023a).

Grupa wiekowa Populacja ogétem

60 - 69 lat 4 957 809
70 - 79 lat 3239 589
80 - 99 lat 1594 404
Lacznie 9 791 802

Modelowang kohorte dorostych podzielono na dwie grupy ze wzgledu na ryzyko wystapienia
choroby dolnych drog oddechowych wywotanych przez wirusa RSV:

e grupe o niskim ryzyku;

e grupe o wysokim ryzyku.

Pozwolito to na bardziej precyzyjne oszacowanie kosztow i efektow zdrowotnych dla porow-
nywanych interwencji.
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Definicje grup ryzyka okreslono w oparciu o definicje rozpatrywane na potrzeby wniosku
refundacyjnego dla szczepionki Prevenar 13° przeciwko infekcjom zwiazanym z zakazeniami
pneumokokami, przy czym dla grupy wysokiego ryzyka w niniejszej analizie potaczono defi-
nicje grup umiarkowanego i wysokiego ryzyka uwzglednione we wniosku dla Prevenaru 13®
(AOTMIT 2021). Stad w grupie wysokiego ryzyka dla niniejszej analizy uwzgledniono pacjen-
tow z chorobami przewlektymi lub stanami nie uposledzajacymi bezposrednio uktadu odpor-
nosciowego, ale pogarszajacymi ogolny stan zdrowia (grupa umiarkowana we wniosku Preve-
nar 13%) oraz pacjentow z chorobami lub stanami prowadzacymi do bezposredniego zaburze-
nia funkcjonowania uktadu immunologicznego (grupa wysokiego ryzyka we wniosku Prevenar
13%) (AOTMIT 2021). Zatem w nawiazaniu do definicji opisanej we wniosku dla Prevenar 13®
pacjenci ze zwiekszonym (umiarkowanym do wysokiego) ryzykiem infekcji dolnych drog od-
dechowych wywotanym zakazeniem wirusem RSV to pacjenci z: przewlekta chorobg serca,
przewlekta chorobg watroby, przewlektg chorobg ptuc, cukrzyca, implantem slimakowym,
wyciekiem ptynu mozgowo-rdzeniowego, wrodzong lub nabyta asplenia, niedokrwistoscig
sierpowatg i innymi hemoglobinopatiami, przewlekta niewydolnoscig nerek, wrodzonym lub
nabytym niedoborem odpornosci, uogolniong choroba nowotworowa, zakazeniem wirusem
HIV, choroba Hodgkina, jatrogenna immunosupresja, biataczka, szpiczakiem mnogim, prze-
szczepem narzadu litego (AOTMIT 2021).

Polskich danych dotyczacych odsetka pacjentow kwalifikujacych sie do grup ryzyka wskaza-
nych w niniejszej analizie poszukiwano miedzy innymi w raportach NFZ, mapach potrzeb
zdrowotnych, raportach wydawanych przez inne podmioty. Przejrzano strony NFZ, MZ,
a takze poszukiwano takich danych wykorzystujac wyszukiwarke PubMed oraz Google. AOT-
MiT w analizie weryfikacyjnej dla wniosku refundacyjnego dla Prevenar 13 zamiescita infor-
macje o odsetku pacjentow z grup ryzyka tacznie dla grupy umiarkowanego i wysokiego ry-
zyka, jednak nie odnosza sie one do podziatu grup wzgledem wieku pacjentow, co uniemoz-
liwia wykorzystanie tych danych w obecnym modelu dla szczepionki Abrysvo® (AOTMIT 2021).
Oszacowany przez AOTMIT odsetek pacjentow nalezacych do grupy umiarkowanego lub wy-
sokiego ryzyka wynosi 48%.

Nie odnaleziono innych polskich danych pozwalajacych na wiarygodne okreslenie odsetkow
pacjentow w wieku 60+ kwalifikujacych sie grup ryzyka (osobne dane dla kazdej grupy). Stad
tez do okreslenia tego odsetka wykorzystano dane z innych krajow Europy, USA lub Australii'.
Badan poszukiwano poprzez wyszukiwarke PubMed oraz referencje odnalezionych badan.
Przejrzano rowniez rekordy z przegladu systematycznego analiz ekonomicznych pod katem
danych dotyczacych rozpowszechnienia ryzyka.

Zidentyfikowane dane opisano w Tab. 6. Odnaleziono 12 zrodet danych, z ktorych 5 opierato
sie na danych z USA (Zimmerman 2010, Shea 2014, Wateska 2020, Gouveia 2019, dane w
modelu dla Prevenaru 13%), 6 na danych z krajow Europy (Van Hoek 2012, Mangen 2015, Jiang
2015, Marbaix 2018, Kuchenbecker 2018, Winje 2021) oraz 1 na podstawie danych z Australii
(Dirmesropian 2019). Z uwagi na dostepnos¢ danych europejskich zrezygnowano z wykorzy-
stania danych z USA i Australii. Zdecydowano, ze dane z Europy beda lepiej odzwierciedlac
rozpowszechnienie grupy ryzyka w Polsce. Sposrod odnalezionych publikacji z Europy nie-
ktore raportowaty ogolne odsetki rozpowszechnienia dla grupy 60+. Publikacje te odrzucono

' Pominieto dane z Azji, Ameryki Potudniowej i Afryki z uwagi na znaczace roznice etniczne populacji
co wptywa na réznice w chorobowosci.
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z uwagi na dostepnosc¢ badan raportujacych odsetki dla kilku grup wiekowych w obrebie po-
pulacji 60+. Takie podejscie umozliwia bardziej precyzyjne oszacowanie rozpowszechnienia
grup ryzyka w Polsce niwelujac wptyw roznic w strukturze wiekowej krajow.

Sposrod odnalezionych publikacji powyzsze kryteria spetniaty publikacje:
e Mangen 2015 (Holandia);
e Marbaix 2018 (Belgia);
« Jing 2015 (Francja);
e Gouveia 2019 (Portugalia);
e Kuchenbecker 2018 (Niemcy).

Badania porownano pod wzgledem uwzglednionych grup ryzyka z okreslonych na potrzeby
niniejszej analizy.

Odrzucono badanie Kuchenbecker 2018 z uwagi na niejasng metodyke badania a takze
z uwagi, ze jako grupe ryzyka wtaczono pacjentow z chorobg Crohna, reumatoidalnym za-
paleniem stawow lub toczniem, przez co badanie to obejmuje szersza populacje niz
uwzgledniona w niniejszej analizie definicja grup ryzyka. Odrzucono rowniez badanie Gou-
veia 2019 z uwagi na mato szczegotowy opis metodyki. W badaniu Gouveia 2019 w oszacowa-
niach wykorzystano dane z USA. Odrzucono badanie Jing 2015 z uwagi na uwzglednienie
w populacji pacjentow z chorobami autoimmunologicznymi, ktorzy prawdopodobnie zna-
czaco wptywaja na zwigkszenie populacji. Odsetki pacjentow w grupach ryzyka na podstawie
odnalezionych badan z Europy pokazano na Ryc. 2, Ryc. 3 i Ryc. 4.

Sposrod 2 badan Mangen 2015 i Marbaix 2015 wybrano badanie Mangen 2015 z uwagi na me-
todologie tych badan, tj. badanie Mangen 2015 przeprowadzono w dziesigciokrotnie wiek-
szej populacji, co zwieksza precyzje oszacowan. Ponadto w populacji w badaniu Marbaix
2018 uwzgledniono osoby stosujgce glukokortykoidy, ktore moga byc¢ stosowane u 0sob z cho-
robami autoimmunologicznymi. Sprawia to, ze populacja moze byc szersza niz definicje
ujete w niniejszej analizie. W badaniu Marbaix 2018 nie uwzgledniono cukrzycy. Grupy
uwzglednione w publikacji Mangen 2015 sg zblizone do grup opisanych we wniosku refunda-
cyjnym dla szczepionki Prevenar 13% (por. Tab. 3). Dystrybucje pacjentow w grupach ryzyka
w publikacji Mangen 2015 zamieszczono w Tab. 4.

Tab. 3. Grupy ryzyka w badaniu Mangen 2015 (Mangen 2015).

Nazwa Mangen 2015

Kraj Holandia

Ukiad sercowo-naczyniowy | przewlekta choroba uktadu krazenia

Uktad oddechowy przewlekta choroba uktadu oddechowego

Nerki przewlekta choroba nerek

Watroba przewlekta choroba watroby

Cukrzyca cukrzyca (z lub bez stosowania insuliny)

Styl zycia alkoholizm

Inne wyciek ptynu mozgowo-rdzeniowego

Obnizona odpornos¢ AIDS, asplenia (funkcjonalna lub anatomiczna), przewlekta choroba
watroby, nerek, nowotwor, zakazenie HIV, biataczka, szpiczak,
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niedroznosc oskrzeli spowodowana pierwotnym rakiem ptuc, chto-
niak, przyjmowanie terapii immunosupresyjnej, przeszczep szpiku
kostnego

Grupa wiekowa Odsetek [%]
Grupa niskiego Grupa umiarkowa- Grupa wysokiego
ryzyka nego ryzyka ryzyka

18-49 lat 95,8% 3,8% 0,5%

50-64 lata 81,2% 16,9% 1,9%

65-74 lata 61,5% 34,0% 4,6%

75-84 lata 48,3% 43,2% 8,5%

85+ lat 43,1% 45,4% 11,5%
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Tab. 6. Charakterystyka badan odnalezionych w trakcie poszukiwania odsetka pacjentow w grupach ryzyka.

dano przypis do publikacji dotyczacej
ryzyka IChP w USA.

Nazwa Kraj Metodyka Uwzglednione czynniki ryzyka

Mangen 2015 Holandia | Retrospektywna analiza danych z lat Umiarkowane: alkoholizm, wyciek ptynu mézgowo-rdzeniowego, przewlekta
2006 do 2010 pacjentow z osrodkow choreba uktadu krazenia, uktadu oddechowego, cukrzyca (z lub bez stosowania
podstawowej opieki zdrowotnej (POZ) insuliny).

(N=222 594). Wykorzystano kody dia-

gnostyczne i mf9rmac1e o lekach prze- | wysokie: AIDS, asplenia (funkcjonalna lub anatomiczna), przewlekta choroba

pisywanych pacjentom w ramach POZ. watroby, nerek, nowotwor, zakazenie HIV, biataczka, szpiczak, niedroznosc
oskrzeli spowodowana pierwotnym rakiem ptuc, chtoniak, przyjmowanie terapii
immunosupresyjnej, przeszczep szpiku kostnego.

Marbaix 2018 Belgia Na podstawie bazy INTEGO obejmujacej | Umiarkowane ryzyko: przewlekta choroba uktadu sercowo-naczyniowego, w tym
osrodki POZ (90) w Belgii (2,3% popula- | wrodzona choroba serca, zawat serca, choroba niedokrwienna serca, niewydol-
cji flamandzkiej). Dane z 2013 roku nosc¢ serca, migotanie przedsionkow, serce ptucne, choroba zastawek serca,
obejmujace 22 288 pacjentow >65.r.z. przemijajacy atak niedokrwienny, udar, choroba naczyn obwodowych, przewle-

kie choroby uktadu oddechowego, POChP, astma, przewlekta choroba nerek,
watroby, alkoholizm.

Wysokie: AIDS, chtoniak, biataczka, inne nowotwory uktadu krwiotworczego,
przyjmowanie lekow immunosupresyjnych, przyjmowanie glukokortykoidow.

Jiang 2015 Francja Wykorzystano rozne zrodta danych dla Umiarkowane ryzyko: sinicza wrodzona wada serca, niewydolnos¢ serca, prze-
Francji. Brak danych z Francji uzupet- wlekte choroby uktadu oddechowego, POChP, rozedma, ciezka astma wymaga-
niano danymi z Wielkiej Brytanii (van jaca przewlekltego stosowania lekow, niewydolnosc nerek, przewlekta choroba
Hoek 2012). Brak danych dotyczacych watroby w tym z powodu alkoholizmu, cukrzyca (nie dajaca sie kontrolowac
sposobu taczenia tych danych. prostym schematem), wyciek ptynu mozgowo-rdzeniowego, implant slimakowy.

Wysokie: pacjenci z obnizona odpornoscia, tj. z asplenia, hiposplenig (w tym
anemia sierpowata), wrodzone niedobory odpornosci, HIV, pacjenci otrzymujacy
chemioterapie z powodu nowotworow litych lub hematologicznych, pacjenci po
przeszczepach lub oczekujacy na przeszczep, pacjenci otrzymujacy terapie im-
munosupresyjng lub kortykosteroidy z powodu przewlektych chorob autoimmu-
nologicznych lub zapalnych, zespot nerczycowy.

Gouveia 2019 | Portugalia | Niejasny opis metodyki. Jako zrédto po- | Umiarkowane: przewlekta choroba dotyczaca uktadu sercowo-naczyniowego,

uktadu oddechowego, watroby, cukrzyca.
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cjentéw po przeszczepie, dializowa-
nych oraz zakazonych HIV dane pocho-
dzity z innych baz danych.**

Nazwa Kraj Metodyka Uwzglednione czynniki ryzyka
Wysokie: pacjenci z obnizona odpornoscia, tj. z zaburzeniem funkcjonowania
sledziony, choroby nowotworowe (w tym chtoniaki), HIV, przeszczep narzadu,
niewydolnos¢ nerek.

Kuchenbecker | Niemcy Autorzy powotuja sie na niepublikowany | Umiarkowane: przewlekta choroba serca, uktadu oddechowego (w tym astma,

2018 raport oraz na publikacje Pelton 2015 watroby, cukrzyca, zaburzenia nerwowo-migsniowe, napady padaczkowe, pale-
opisujaca retrospektywng analize bazy | nie, alkoholizm.
danych Health Risk Institute z lat 2009-

2012 obejmujacej 3,4 min 0sob (4% po- | wysokie: Implant $limakowy, funkcjonalna lub anatomiczna asplenia, HIV, Nie-
zulaql N1gm1ec|1. Dane z Pkeltan 2015 wydolnos¢ nerek, stosowanie terapii immunosupresyjnej (nowotwory, prze-

otyczyty innych grup wiekowych nizw | ;7en narzadu), wrodzone niedobory odpornosci, choroby dotyczace biatych
Kuchenbecker 2018. krwinek.

Van Hoek 2012 | Anglia Na podstawie danych z ankiety przepro- | Umiarkowane: przewlekta choroba uktadu oddechowego (wykluczono pacjentow
wadzonej w placowkach POZ w Anglii, z astma), serca, nerek, watroby, cukrzyca, implant slimakowy, wyciek ptynu
obejmujacych opieka 60% populacji. mozgowo-rdzeniowego,

Wysokie: obnizenie odpornosci z powodu choréb takich jak zakazenie HIV, bia-
taczka, asplenia, lub uposledzenie funkcji sledziony.

Dane w mo- USA Dane z corocznej ankiety (NHIS, ang. Umiarkowane ryzyko: 1 lub wiecej czynnik ryzyka: choroba przewlekta doty-

delu dla National Health Interview Survey) czaca uktadu sercowo-naczyniowego, watroby, uktadu oddechowego, cukrzyca,

Prevenar 13" przeprowadzonej przez Centers for Dis- | astma, palenie, naduzywanie alkoholu.
ease Control and Prevention z 2012
roku (niepublikowane). Autorzy powo- | wysokie ryzyko: obnizona odpornoéé z powodu niewydolnosci nerek lub nowo-
tuja sie rowniez na publikacje Zimmer | t\yoréw (w tym biataczka, chtoniak i guzy lite zdiagnozowane w ostatnich 3 la-
2010, w ktorej uwzgledniano prze- tach).*
szczepy

Zimmerman USA Dane z corocznej ankiety NHIS z lat Umiarkowane ryzyko: przewlekta choroba serca, uktadu oddechowego (w tym

2010 2006-2008. Do oszacowania odsetka pa- | astma), cukrzyca, niewydolnosc¢ nerek, przewlekta choroba watroby, napady pa-

daczkowe, porazenie mozgowe, zaburzenia ruchowe (w tym choroba Parkin-
sona), stwardnienie rozsiane, udar.

Wysokie ryzyko: koniecznos¢ dializ, zakazenie HIV, po przeszczepie narzadu, no-
wotwory w trakcie leczenia.
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Rozpoznania okreslone na podstawie
kodow ICD-10 sprawozdanych u pacjen-
tow hospitalizowanych z ostatnich 2 lat

Nazwa Kraj Metodyka Uwzglednione czynniki ryzyka
Uwaga grupy analizowano osobno, brak mozliwosci okreslenia czesci wspolnej
obu grup.

Shea 2014 USA Dane z lat 2006-2010 z 3 zintegrowa- Umiarkowane ryzyko: minimum jedno ze schorzen wymienionych w ACIP (prze-
nych baz danych obejmujacych >35 mi- | wlekta choroba serca, uktadu oddechowego, watroby, astma, cukrzyca, palenie,
lionow pacjentow kazdego roku alkoholizm) oraz/lub z zaburzeniami nerwowo-miesniowymi, napadami padacz-

kowymi, chorobg autoimmunologiczng (reumatologiczne zapalenie stawow, cho-
roba Crohna, toczen) lub przewlekte stosowanie kortykosteroidow (powyzej 30
dni w ostatnim roku).

Wysokie ryzyko: osoby o ostabionej odpornosci (niewydolnosc nerek, choroby
uktadu krwiotwoérczego, zakazone HIV, wrodzone zespoty niedoboru odpornosci,
asplenia, stosowanie lekow immunosupresyjnych), z implantem $limakowym.

Wateska 2020 | USA Dane z corocznej ankiety NHIS z 2013- Umiarkowane: przewlekta choroba sercowo-naczyniowa, Przewlekta choroba
2014 roku. Brak szczego6low dotycza- uktadu oddechowego (w tym astma), przewlekta choroba watroby, cukrzyca, al-
cych metodologii, inaczej zdefiniowane | koholizm.
grupy wiekowe, konieczne byto prze-
szacowanie wartosci, przez co mniejsza | wysokie: obnizona odporno$c¢ z powodu HIV, biataczki, chtoniaka, szpiczaka, uo-
wiarygodnosc oszacowan. golnionej choroby nowotworowej.

Dirmesropian Australia | Dane z ankiety oraz z rejestru dla Alkoholizm, palenie, przewlekta choroba serca, cukrzyca, astma, przewlekta

2019 267 000 osob z regionu Nowej Walii choroba ptuc, watroby, niewydolnos¢ nerek, asplenia, stan obnizonej odporno-
(2006-2008). sci (w tym nowotwory hematologiczne), inne nowotwory (z wyjatkiem innych

nowotworow skory niz czerniak ).

Winje 2021 Norwegia | Dane z narodowej bazy medycznej. Umiarkowane ryzyko: przewlekla choroba serca, uktadu oddechowego, watroby,

cukrzyca, alkoholizm, implant slimakowy, wyciek ptynu moézgowo-rdzeniowego;
choroba nowotworowa inna niz wymienione w grupie wysokiego ryzyka.

Wysokie ryzyko: HIV, asplenia, przewlekta choroba nerek, zespot nerczycowy,
biataczka, chtoniaki, uogélnione nowotwory, pacjenci po transplantacji.
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Ryc. 2. Odsetek pacjentéow z grup umiarkowanego lub wysokiego ryzyka na podstawie odnalezionych badan z Europy.
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Ryc. 3. Odsetek pacjentéw z grupy umiarkowanego ryzyka na podstawie odnalezionych badan z Europy.
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Ryc. 4. Odsetek pacjentéow z grupy wysokiego ryzyka na podstawie odnalezionych badan z Europy.
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2.7 Epidemiologia RSV

Model ekonomiczny zostat zaprojektowany do oceny obcigzenia systemu ochrony zdrowia
zwigzanego z wystepowaniem zakazenia wirusem RS, i w konsekwencji wystepujacych z jego
powodu hospitalizacji, opieki w ramach Podstawowej Opieki Zdrowotnej (POZ), a takze zgo-
now.

2.7.1 Czestosc¢ hospitalizacji z powodu zakazen RSV

Z uwagi na brak precyzyjnych danych epidemiologicznych zwigzanych z leczeniem zakazen
RSV wsrod dorostych pacjentow w Polsce, zdecydowano sie wykorzystac¢ wyniki z badania
Polkowska-Kramek 2024. Badanie to dotyczyto oszacowania czestosci wystepowania hospita-
lizacji zwigzanych z zakazeniem RSV u dorostych pacjentow w Niemczech w latach 2015 -
2019 na podstawie ubezpieczeniowej bazy danych. Dodatkowo oszacowania te przeprowa-
dzono w podziatach na grupy wiekowe oraz grupy ryzyka (por. Tab. 7).

Ze wzgledu na roznice w rozktadach grup wiekowych pomiedzy populacja badania Polkowska-
Kramek 2024 a populacja w modelu ekonomicznym przeprowadzono dopasowanie wykorzy-
stujac funkcje prognozowania wartosci przy zastosowaniu regresji liniowej oraz danych o li-
czebnosci populacyjnej w Niemczech i rozktadzie grup ryzyka. Wyniki dopasowania zapre-
zentowano w [l i zaimplementowano w modelu ekonomicznym.

Tab. 7. Oszacowania czestosci wystepowania hospitalizacji z powodu RSV wsréd dorostych pa-
cjentow w Niemczech w roku 2019 (Polkowska-Kramek 2024).

Grupa wiekowa Czestos¢ wystepowania [na 100 tys. pacjentolat]

Grupa bez czynnikéw ryzyka | Grupa z czynnikami ryzyka
18 - 44 lata 13,0 80,3
45 - 59 lat 16,7 88,1
60 - 74 lata 32,3 214,5
=75 lat 354,9 829,3
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2.7.2 Czestos¢ leczenia zakazen RSV w ramach podstawowej
opieki zdrowotnej

Podobnie jak w przypadku hospitalizacji, nie ma wiarygodnych, polskich danych epidemio-
logicznych dotyczacych leczenia zakazen RSV w ramach podstawowej opieki zdrowotnej oraz
opieki specjalistycznej. Z tego powodu zdecydowano sie ponownie zaimplementowac do-
stepne dane rejestracyjne z Niemiec. W modelu ekonomicznym zaimplementowane zostaty
dane udostepnione przez niemiecki Instytut Roberta Kocha dotyczace ambulatoryjnego le-
czenia zakazen wirusem grypy (RKI Influenzabericht 2019, |JJl}). Na czestosci wystepowa-
nia natozono rowniez zwiekszone ryzyko wzgledne wystepowania zakazen w grupach ryzy-
kach opisane w publikacji Weycker 2024 (Tab. 10).

Podobnie jak w przypadku oszacowania hospitalizacji, takze i w leczeniu w ramach podsta-
wowej opieki zdrowotnej, dane zrodtowe w podziale na grupy wiekowe nie pokrywaja sie
z podziatami dla grup wiekowych obecnych w modelu ekonomicznym. W tym przypadku row-
niez przeprowadzono dopasowanie wykorzystujac funkcje prognozowania wartosci przy za-
stosowaniu regresji liniowej oraz danych o liczebnosci populacyjnej w Niemczech i rozkta-
dzie grup ryzyka. Wyniki oszacowania zamieszczono w i} i zaimplementowano w modelu
ekonomicznym.

Tab. 10. Ryzyko wzgledne czestosci wystepowania zakazen RSV leczonych ambulatoryjnie w gru-
pach ryzyka (Weycker 2024),

Grupa wiekowa Ryzyko wzgledne
Grupa bez czynnikow ryzyka | Grupa z czynnikami ryzyka
18 - 49 lat 1,0 1,9
50 - 64 lata 1,0 1,7
65 - 74 lata 1,0 2,0
75 - 84 lata 1,0 2,1
85 - 99 lat 1,0 2,4
I .
I
I I |
I N I
I _ N
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2.7.3 Rozktad zakazenn RSV w podziale na miesigce
kalendarzowe

Rozktad czestosci zakazen RSV w Polsce w podziale na miesigce kalendarzowe zaimplemen-
towano w modelu ekonomicznym na podstawie danych uzyskanych z publikacji Rzad 2022,
w ktorej analizowano 57 552 hospitalizacji z powodu RSV majacych miejsce pomiedzy 2010
a 2020 rokiem u dzieci ponizej 5. roku zycia w Polsce. Pomimo iz, badanie to dotyczy popu-
lacji pediatrycznej, to jednak wydaje sie, ze procentowy rozktad z podziatem na miesiace
kalendarzowe w populacji dorostych w Polsce bedzie analogiczny. Stad w modelu ekonomicz-
nym zaimplementowano odsetki oszacowane w Tab. 12.

Tab. 12. Rozkiad czestosci zakazern RSV w podziale na miesigce kalendarzowe w Polsce (Rzad
2022).

Miesiac kalendarzowy Liczba hospitalizacji Odsetek procentowy

Styczen 13 256 23,0%
Luty 17 862 31,0%
Marzec 13 256 23,0%
Kwiecien 4 675 8,1%
Maj 1331 2,3%
Czerwiec 446 0,8%
Lipiec 217 0,4%
Sierpien 143 0,2%
Wrzesien 291 0,5%
Pazdziernik 440 0,8%
Listopad 960 1,7%
Grudzien 4 675 8,1%
tacznie 57 552 100%

2.8 Smiertelnos¢ RSV

2.8.1 Smiertelno$¢ w populacji generalnej

Dane o czestosci zgonow w populacji generalnej oszacowano na podstawie Rocznika Demo-
graficznego aktualnego na 2022 rok w przeliczeniu na grupy wiekowe (Tab. 13, GUS 2023a).
Ponadto wykorzystano rowniez dane o udziale grup ryzyka w poszczegolnych grupach wieko-
wych oraz przyjeto zatozenie o zwiekszonym wzglednym ryzyku zgonu w grupie ryzyka. Osza-
cowania zamieszczono w [l i zaimplementowano w modelu ekonomicznym.
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Tab. 13. Prawdopodobiefistwo zgonu w populacji generalnej Polski w 2022 r. (GUS 2023a).

Grupa wiekowa Wspétczynnik zgonu (na 100)
18 - 49 lat 1,0

50 - 59 lat 1,4

60 - 69 lat 3,4

70 - 79 lat 7,3

80 - 99 lat 24,2

2.8.2 Ryzyko zgonu zwigzane z zakazeniem RSV

Nie odnaleziono bezposrednich danych dotyczacych smiertelnosci z powodu zakazenia RSV
w populacji dorostych chorych w Polsce. Z tego powodu zdecydowano sie przeprowadzi¢
oszacowania ryzyka zgonu zwigzanego z zakazeniem RSV. Przyjeto zatozenie, ze ryzyko zgonu
bedzie odnosito sie do przypadkow wystapienia hospitalizacji z powodu RSV.

Do oszacowan wykorzystano 30-dniowy wspotczynnik zgonu obliczony w metaanalizie
Nguyen-Van-Tam 2022, w ktorej analizowano obcigzenie chorobami wywotanymi przez wirus
RS w populacji chorych powyzej 60. r.z. oraz obcigzonych czynnikami ryzyka. Ryzyko zgonu
rowne 8,56 (na 100) poddano nastepnie wielokrotnym obliczeniom, aby moc dopasowac ten
wynik do istniejacych w modelu grup wiekowych oraz podziatu na grupy ryzyka. Do obliczen
zostaty wykorzystane rowniez dane z publikacji Averin 2021, w ktorej oszacowano ryzyko
zgonu z powodu zapalenia ptuc oraz oszacowania czestosci hospitalizacji z badania Polkow-
ska-Kramek 2024 (por. Rozdz. 2.7.1).
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2.8.3 Smiertelno$¢ w podziale na miesiace kalendarzowe
w populacji generalnej

W modelu ekonomicznym zaimplementowano rowniez rozktad zgonéw w populacji general-
nej Polski w podziale na miesigce kalendarzowe. Dane o liczbie zgonow zaczerpnieto w Rocz-
nika Demograficznego aktualnego na 2022 r. (GUS 2023a). Odsetki zgonow w poszczegolnych
miesigcach pokazano w Tab. 16.

Tab. 16. Smiertelno$¢ w populacji generalnej Polski w 2022 r. (GUS 2023a).

Miesigc kalendarzowy Liczba zgonow Odsetek procentowy

Styczen 48 124 10,7%
Luty 41 336 9,2%
Marzec 39 801 8,9%
Kwiecien 36 621 8,2%
Maj 34 505 7,7%
Czerwiec 33150 7,4%
Lipiec 33 388 7,4%
Sierpien 34 893 7,8%
Wrzesien 34 594 7,7%
Pazdziernik 37 009 8,3%
Listopad 33523 7,5%
Grudzien 41 504 9,3%
Lacznie 448 448 100,0%

2.9 Skutecznosc¢ szczepionki

Skutecznosc¢ szczepionki Abrysvo® zaimplementowano w modelu ekonomicznym na podsta-
wie wynikow randomizowanego badania klinicznego Il fazy RENOIR, do ktérego wtaczono
pacjentow w wieku 260 lat, zdrowych lub ze stabilnymi chorobami przewlektymi, w tym
przewlekta chorobg krazeniowo-oddechowa (np. przewlekta obturacyjng chorobg ptuc
i astmg). Lacznie w badaniu uczestniczyto 34 284 pacjentow z 7 krajow. Pacjentow zakwali-
fikowanych do badania losowo przydzielano do jednej z dwoch grup: otrzymujacych jedng
dawke szczepionki RSVpreF lub placebo w proporcjach 1:1. Do grupy otrzymujacej szcze-
pionke RSVpreF wtaczono 17 215 pacjentow, a do grupy placebo - 17 069 pacjentow (Walsch

N
o
N
(98]
—
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Z uwagi na fakt, ze zgodnie z dostepnymi danymi epidemiologicznymi nie szacowano czesto-
sci zakazen RSV, ktore nie wymagaty opieki lekarskiej, to rowniez nie opisywano skutecznosci
szczepionki w tym zakresie.
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Na podstawie wynikow z badania RENOIR w modelu ekonomicznym przyjeto rowniez zatoze-
nie, ze skutecznos¢ szczepionki nie zmienia sie w zaleznosci od wieku populacji (Walsh 2023,
Gurtman 2022, Walsch 2023b). Ponadto w modelu uwzgledniono zatozenie, ze skutecznosc
szczepionki bedzie niezmienna bez wzgledu na przynaleznosc do grupy ryzyka.

2.10Koszty

2.10.1Wyszczepialnosc

W modelu ekonomicznym zaimplementowano odsetki pacjentoéw w zaleznosci od grupy wie-
kowej oraz grupy ryzyka, ktorzy zostang zaszczepienie.

I 52czegotowy opis oszacowanej wyszczepialnosci zamieszczono w Analizie Wptywu na
Budzet (BIA 2024). Wyszczepialnosc nie jest jednak parametrem majacym wptyw na koncowe
wyniki analizy ekonomicznej.

2.10.2 Koszty szczepien

Zgod-
nie z zapisem w ChPL Abrysvo® szczepionke nalezy poda¢ w ramach jednej dawki 0,5 ml
(ChPL Abrysvo®).

Szczepienia odbywaja sie w ramach podstawowej opieki zdrowotnej, tym samym zatozono,
ze wizyta z realizacja szczepienia nie bedzie generowata dodatkowych kosztow.

2.10.3 Koszty leczenia zakazen RSV

Koszty leczenia zakazen RSV zostaty oszacowane z uwzglednieniem czestosci zdarzen oraz
jednostkowych kosztow leczenia w odniesieniu do miejsca opieki. Koszty leczenia zakazen
RSV zostaty zatem podzielone na koszty hospitalizacji z powodu zakazenia, koszty wizyty na
SOR oraz koszty wizyty w ramach POZ czy leczenia specjalistycznego. Model pozwala na
rozroznienie kosztow wzgledem wieku i grupy ryzyka.
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2.10.3.1 Koszty hospitalizacji z powodu zakazenia RSV

Koszty hospitalizacji z powodu zakazenia RSV zostaly oszacowane na podstawie danych ze
Statystyk NFZ o Jednorodnych Grupach Pacjentow (JGP), ktore dotyczyty leczenia ciezkiej
infekcji drég oddechowych wywotanej zakazeniem RSV. Zatozono, ze koszt ten bedzie zwia-
zany z leczeniem zapalen ptuc oraz ostrego zapalenia oskrzeli i oskrzelikow. Do oszacowania
wzieto pod uwage dane z grupy D46 (POCHP i inne obturacyjne choroby uktadu oddecho-
wego), D47 (Zapalenie ptuc z powiktaniami) oraz D48 (Zapalenie ptuc bez powiktan). Wyko-
rzystano dane za rok 2022 o sredniej wartosci hospitalizacji oraz o liczbie hospitalizacji
w danej grupie wiekowej (przyjeto oszacowania dla grup 61 - 80 lat i 81 wiecej lat). Na tej
podstawie oszacowano nastepnie sredni koszt hospitalizacji w danej grupie wiekowej (Tab.
19, Tab. 20).

Tab. 19. Oszacowanie kosztu hospitalizacji z powodu zakazenia RSV w grupach wiekowych 60 -
69 lat oraz 70 - 79 lat.

Liczba hospitalizacji | Udziat hospitalizacji Srednia warto$¢ hospitalizacji
D46 13 811 __| |
D47 1858 || I
D48 10 392 | I
_______ _______

Tab. 20. Oszacowanie kosztu hospitalizacji z powodu zakazenia RSV w grupie wiekowej 80 - 99
lat.

Liczba hospitalizacji Udziat hospitalizacji Srednia wartos¢ hospitalizacji
D46 3470 H I
D47 1669 H I
D48 6 703 H I
I I

2.10.3.2 Koszty wizyt ambulatoryjnych

W modelu ekonomicznym zatozono, ze leczenie pacjentow w ramach wizyty ambulatoryjnej
bedzie || N przypadkow w ramach Podstawowej Opieki Zdrowotnej (POZ),
I ramach wizyty specjalistycznej, ktorej koszt oszacowano w Tab. 21.
Sredni koszt wizyty ambulatoryjnej oszacowano w Tab. 22. Z uwagi na fakt, ze jest to osza-
cowanie kosztu jednej wizyty, nie réznicowano go w zaleznosci od grupy wiekowej. Nie roz-
nicowano rowniez kosztu w zaleznosci od grupy ryzyka.

Tab. 21. Koszt wizyty specjalistycznej (Zarzadzenie 2/2024/DSOZ ujedn.).

Kod Nazwa Swiadczenia Wycena [zi] +

5.30.00.0000011 W 11 Swiadczenie specjalistyczne 1-go typu 44,00
T Przyjeto 1 punkt = 1zt
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Tab. 22. Koszt wizyty ambulatoryjnej.

Udziat wizyt w ramach opieki [ Koszt wizyty ambulatoryjnej
specjalistycznej [zt]*

*Przyjeto koszt wizyty specjalistycznej opisany w Tab. 21.

Udziat wizyt w ramach POZ

2.11Uzytecznosci stanu zdrowia

W modelu ekonomicznym uwzglednione zostaty uzytecznosci dla populacji generalnej oraz
zmniejszenie uzytecznosci spowodowane koniecznoscia leczenia zakazen RSV. Utracone QALY
z powodu leczenia zakazen RSV zostato zaimplementowane odpowiednio dla leczonej popu-
lacji (grupa wiekowa, grupa ryzyka) i miejsca opieki.

Model ekonomiczny wymaga wprowadzenia uzytecznosci bazowych dla populacji generalnej
do wykorzystania w ocenie wptywu zakazen RSV w perspektywie catego zycia pacjenta.
W modelu wprowadzono uzytecznosci dla populacji generalnej Polski oszacowane wg pol-
skich norm populacyjnych dla kwestionariusza EQ-5D-5L dla odpowiednich grup wiekowych
z publikacji Golicki 2021. W Tab. 23 zestawiono uzytecznosci zamieszczone w modelu ekono-
micznym.

Tab. 23. Uzytecznosci bazowe dla populacji generalnej na podstawie publikacji Golicki 2021.

Grupa wiekowa [lata] Uzytecznosc

18 - 49 lat 0,9650
50 - 64 lata 0,9000
65 - 74 lata 0,8600
75 - 84 lata 0,7600
85 - 99 lat 0,7600

Z uwagi na brak specyficznych polskich danych z badan nad ocenga jakosci zycia zwiazanej
ze zdrowiem w populacji chorych z RSV zdecydowano sie uwzglednic utracone QALY z powodu
leczenia zakazen RSV oszacowane na potrzeby modelowania dla USA. Zmniejszenie uzytecz-
nosci z powodu leczenia zakazen RSV (w postaci rocznej utraty QALY) oszacowano z zastoso-
waniem metody obliczenia pola pod krzywa (ang. area under the curve, AUC) i danych
z dwoch badan przedstawiajacych wyniki EQ-5D VAS wsrod osob z RSV leczonych odpowied-
nio w szpitalu i w warunkach ambulatoryjnych (Falsey 2022, Mao 2022).

Do oszacowania utraconego QALY z powodu hospitalizacji wykorzystano dane z Falsey 2022
(publikacja odnaleziona w ramach przegladu systematycznego uzytecznosci), w ktorym
uwzgledniono wyniki dla dorostych hospitalizowanych z powodu RSV w 2. dniu od wtaczenia
do badania, miesigc po wypisie, 2 miesiqce po wypisie i 3 miesigce po wypisie (ta dana
zostata potraktowana jako warto$¢ referencyjna oznaczajaca brak zakazenia RSV). | N
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Do oszacowania utraconego QALY z powodu leczenia w ramach POZ/leczenia ambulatoryj-
nego wykorzystano dane z Mao 2022 (publikacja odnaleziono w ramach przegladu systema-
tycznego uzytecznosci), w ktorym oszacowano wyniki dla dorostych chorych na RSV wyma-
gajacych opieki lekarskiej w 1. tygodniu choroby i w 2. tygodniu choroby. Wartoscia referen-

cyjna w tym przypadku byt wynik odnotowany w okresie przedsezonowym. _

Z uwagi na brak specyficznych danych utraconego QALY w zaleznosci od grupy wiekowej
i grupy ryzyka zdecydowano sie przyjac zatozenie o niezmiennosci wartosci oszacowanego
utraconego QALY wzgledem grupy wiekowej i grupy ryzyka.

2.12 Zestawienie parametrow modelu

W ponizszej tabeli zestawiono podsumowane parametry wejsciowe do modelu ekonomicz-
nego (Tab. 24).

Tab. 24. Podsumowanie parametrow wejsciowych modelu ekonomicznego.

Parametr Zatozenie/Wartos¢
Ustawienia podstawowe
Dyskontowanie Koszty 5,0%
Efekty 3,5%
Perspektywa NFZ, Wspolna

Dozywotni (do maksymalnej dtugosci zycia 99
lat)

Horyzont analizy

Populacja docelowa (GUS 2023a)
Populacja dorostych powyzej 60 r.z.
Dystrybucja grup ryzyka
Epidemiologia RSY

9 791 802 (Tab. 2, GUS 2023a)

Czestosc roczna hospitalizacji z powodu RSV

I (Polkowska-Kramek 2024)

Czestosc leczenia zakazen RSV w ramach
podstawowe]j opieki zdrowotnej

Tab. 11 (RKI Influenzabericht 2019, Weycker
2024)

Rozktad zakazen RSV w Polsce w podziale na
miesiace kalendarzowe

Tab. 12 (Rzad 2022)

Smiertelnoséé

Smiertelnos¢ w populacji generalnej

I (Gus 2023a)

Ryzyko zgonu zwigzane z zakazeniem RSV

B (Nguyen-Van-Tam 2022, Averin 2021,
Polkowska-Kramek 2024)

Smiertelnosc w podziale na miesiace kalen-
darzowe w populacji generalnej

Tab. 16 (GUS 2023a)

Skutecznosc szczepionki

P

Parametry kosztowe

Wyszczepialnosc
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Parametr Zatozenie/Wartosc

Koszt hospitalizacji z powodu RSV Tab. 19, Tab. 20
Koszt opieki ambulatoryjnej z powodu RSV Tab. 21, Tab. 22

Uzytecznosci

Uzytecznosci bazowe w populacji generalnej | Tab. 23 (Golicki 2021)
Polski

2.13 Analiza progowa

Przeprowadzono analize progowa biorac pod uwage wysokos¢ progu kosztu uzyskania dodat-
kowego roku zycia skorygowanego o jakosc ustalonego ustawa na trzykrotnosc¢ Produktu Kra-
jowego Brutto (art. 12 ust. 13, Rozporzadzenie MZ). Zgodnie z komunikatem Prezesa GUS
obecnie sredni trzyletni PKB wynosi 63 460 zt (GUS 2023b). Oznacza to wartosc progu opta-
calnosci na poziomie 190 380 zt/QALY.

Cene progowa oszacowano w arkuszu ,,Wyniki eksport” zamieszczonym w modelu ekonomicz-
nym. Wyniki analizy progowej w scenariuszu podstawowym przedstawiono w rozdziale 3.1
niniejszego opracowania (Tab. 33 i Tab. 34).

2.14 Analiza wrazliwosci

Wykonano scenariuszowg analize wrazliwosci. Przeanalizowane scenariusze dotyczyty para-
metrow o najwiekszej niepewnosci. Opis wykonanych scenariuszy wraz z uzasadnieniem za-
mieszczono w tabeli ponizej (Tab. 25).
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Tab. 25. Scenariusze analizy wrazliwosci.

analiza ekonomiczna

Zmieniany parametr

Wartos¢ w sc. podstawowym

Wartos¢ w sc. analizy wrazliwosci

Uzasadnienie

Stopa dyskontowa

3,5% dla efektow zdrowotnych i 5%
dla kosztow

0% dla efektow zdrowotnych i kosztow

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT (AOT-
MiT 2016).

Horyzont analizy

Dozywotni

20 lat

Sprawdzenie efektywnosci kosztowej
w krotszym horyzoncie czasowym.

Koszt hospitalizacji

Uwzglednienie niepewnosci w oszaco-
waniu kosztu hospitalizacji

ryjnych min

Koszt wizyt ambulato-

ryjnych max

Koszt wizyt ambulato-




Abrysvo® w czynnym uodparnianiu osob w wieku 60 lat i starszych przeciwko chorobom dolnych drog oddechowych wywotanym przez
RSV — analiza ekonomiczna

2.15 Analiza probabilistyczna

Wykonano analize probabilistyczna dla 1000 powtorzen. Gorne i dolne zakresy ograniczen
wartosci parametrow zostaty obliczone z wykorzystaniem danych o rodzaju przypisanego
rozktadu lub, jesli nie oznaczono takowego, przedziaty wartosci parametru miescity sie w za-
kresie +/- 10% wartosci sredniej. Opis rozktadow przypisanych do parametréow zamieszczono
w Tab. 26, a szczegotowe informacje zawarto w arkuszu ,,PSA - Inputs” modelu ekonomicz-
nego.

Tab. 26. Parametry uwzglednione w analizie probabilistycznej.

Parametr Rozktad

Parametry zwigzane z epidemiologia Beta

Parametry zwiazane ze smiertelnoscia Beta

Parametry zwigzane ze skutecznoscia szczepionki Beta

Uzytecznosci stanow zdrowia Trojkatny, beta

Koszty leczenia RSV Log-Normalny
2.16 Dyskontowanie

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT (AOTMIT 2016) w scenariuszu podstawowym koszty dyskonto-
wano przy stopie dyskontowej 5%, a efekty zdrowotne przy stopie dyskontowej 3,5%.

W ramach jednokierunkowej analizy wrazliwosci przetestowano wariant, w ktorym stopy
dyskontowe okreslono na poziomie 0% dla kosztow i efektow zdrowotnych.

2.17 Walidacja

2.17.1Walidacja wewnetrzna

Walidacja wewnetrzna modelu nie wykazata btedow zwigzanych z wprowadzaniem danych
i struktura modelu. Walidacje przeprowadzono poprzez zmiane poszczegolnych danych wej-
sciowych, m.in. na wartosci zerowe.

2.17.2  Walidacja konwergencji

W toku przegladu analiz ekonomicznych odnaleziono dwie publikacje oceniajace efektyw-
nos¢ kosztowa zastosowania szczepionki Abrysvo®™ w czynnym uodparnianiu 0séb w wieku 60
lat i starszych przeciwko chorobom dolnych drog oddechowych wywotanym przez RSV. Opis
metodyki poszczegolnych analiz zestawiono w Tab. 27, a podsumowanie wynikow w Tab. 28.

2.17.3 Walidacja zewnetrzna

Walidacja zewnetrzna zostata przeprowadzana przez autorow modelu.
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Tab. 27. Metodyka odnalezionych analiz ekonomicznych.

- analiza ekonomiczna

Kod publikacji Kraj Sponsor Model Komparator Horyzont cza- Dyskontowanie
sowy
Moghadas 2024 USA Grant (m.in. Na- Model symulacji Pordéwnanie pro- | Jeden lub dwa 3% dla wynikdw klinicz-
tional Institutes of | zdarzen dyskret- | gramow szcze- sezony infek- nych i kosztow
Health) nych pien Abrysvo®, cyjne
Arexvy®, lub obu
Wang 2023 Chiny (Hong- Grant (The Chinese | Drzewo decy- Porownanie pro- | Dwa sezony in- 3% dla wynikow klinicz-
Kong) University of Hong | zyine gramow szcze- fekcyjne nych
Kong) pien Abrysvo?,
Arexvy®, lub
brak szczepienia
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W badaniu Moghadas 2024 oceniano efektywnosc kosztowa dwoch programow szczepien
w USA: szczepionki Abrysvo® oraz szczepionki Arexvy®. Do modelowania wykorzystano symu-
lacje zdarzen dyskretnych oraz zastosowano oszacowania parametrow epidemiologicznych
zwiazanych z czestoscig hospitalizacji zakazen RSV, czestoscig wizyt ambulatoryjnych i zgo-
now. Wyniki zaprezentowano z perspektywy spotecznej w horyzoncie jednego lub dwoch se-
zonow epidemicznych. W zaleznosci od scenariusza wariant z zastosowaniem wytacznie
szczepionki Abrysvo® generowat wyniki ICUR w zakresie $ 93 906 - 94 664/QALY (369 933 -
372 919 zt/QALY).

Analiza Wang 2023 dotyczyta oceny efektywnosci kosztowej programow szczepien z zastoso-
waniem dwoch szczepionek: Abrysvo® i Arexvy® w porownaniu z brakiem zastosowania szcze-
pienia. Podobnie jak w modelu opisanym powyzej wykorzystano estymacje czestosci zakazen
RSV, hospitalizacji, zgonow, bezposrednich kosztow medycznych oraz utraconych QALY. Wy-
niki zaprezentowano z perspektywy ptatnika w horyzoncie dwoch sezonow epidemicznych.
W zaleznosci od scenariusza (ceny) wariant z zastosowaniem szczepionki Abrysvo® generowat
wyniki ICUR w zakresie $ 26 209 - 137 907/QALY (103 248 - 543 271 zt/QALY).

Tab. 28. Wyniki z odnalezionych analiz ekonomicznych.

Kod publikacji Perspektywa analizy ICUR
(zt*/QALY)
Moghadas 2024 Spoteczna W zaleznosci od scenariuszy wariant z za-

stosowaniem wytacznie szczepionki
Abrysvo® generowat wyniki ICUR w zakre-
sie $ 93 906 - S 94 664/QALY (369 933 zt -
372 919 zt)

Wang 2023 Ptatnika W zaleznosci od scenariusza (ceny) ICER
dla zastosowania Abrysvo® wzgledem
braku szczepienia miescit sie w zakresie
$ 26 209 - 137 907/QALY (103 248 zt -
543 271 zt/QALY)

* koszt w PLN okreslony na podstawie sredniego kursu (1 USD = 3,9394 zt) w dniu 23.05.2024 r.
opublikowanego na stronie Narodowego Banku Polskiego https://nbp.pl/;
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3.2 Analiza wrazliwosci

3.2.1 Scenariuszowa analiza wrazliwosci

Wyniki analizy wrazliwosci (Tab. 35 - Tab. 38) wskazuja, ze wptyw na koncowe rezultaty ICUR
ma dyskontowanie.

Wyniki analizy progowej dla scenariuszy analizy wrazliwosci przedstawiono w Tab. 39 i Tab.
40.
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3.2.2 Probabilistyczna analiza wrazliwosci

Wyniki analizy probabilistycznej (], ) sa zbiezne z wynikami analizy podstawo-
wej. Wyniki analizy probabilistycznej przedstawiono odpowiednio na |||l - .
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4 Ograniczenia

Najwazniejszym ograniczeniem modelu ekonomicznego jest koniecznosc ekstrapolacji da-
nych epidemiologicznych dotyczacych czestosci zakazen RSV z uwagi na brak tak precyzyj-
nych danych z polskiej populacji, szczegélnie dla populacji osob dorostych. Do niedawna
zakazenia RSV w Polsce kwalifikowano czesto jako zakazenia grypopodobne, stad dane reje-
strowe odnosnie rzeczywistej liczby przypadkow zakazen RSV i w konsekwencji hospitalizacji
Z powodu ich leczenia byly istotnie niedoszacowane. Dopiero w lutym 2023 r. wprowadzono
obowigzkowa rejestracje zachorowan wywotanych przez RSV i coraz powszechniej zaczeto
stosowac testy antygenowe rowniez w ramach podstawowej opieki zdrowotnej. Trzeba jed-
nak zaznaczyc, ze o ile w przypadku dzieci monitorowanie zakazen staje sie coraz bardziej
powszechne w ramach POZ, o tyle w ramach leczenia dorostych objawy zakazenia RSV by-
waja nieswoiste i stad upowszechnienie testowania pacjentow w ramach POZ przebiega
znacznie wolniej. Majac na uwadze znaczace niedoszacowanie polskich danych epidemiolo-
gicznych, zdecydowano sie uwzglednic estymacje czestosci hospitalizacji z powodu zakazen
RSV na podstawie wynikow badania Polkowska-Kramek 2024. Badanie to dotyczyto oszaco-
wania czestosci wystepowania hospitalizacji zwigzanych z zakazeniem RSV u dorostych pa-
cjentow w Niemczech w latach 2015 - 2019 na podstawie ubezpieczeniowej bazy danych.
Wydaje sie, ze ze wzgledu na sasiedzkie potozenie geograficzne Polski i Niemiec czestosc
zakazen RSV w obu krajach moze byc¢ zblizona.

Jeszcze mniej danych epidemiologicznych odnaleziono do oszacowania czestosci wizyt am-
bulatoryjnych zwiazanych z leczeniem zakazen RSV. Wobec braku specyficznych danych
z Polski zaimplementowano proporcje czestosci leczonych zakazen oszacowane na podsta-
wie danych epidemiologicznych dla Niemiec, zeby zachowac spojnosc z oszacowaniami do-
tyczacymi hospitalizacji.

Trudnosci w oszacowaniu ryzyka zgonu z powodu zakazenia RSV rowniez wynikaja z niedo-
statecznych danych epidemiologicznych. W analizie ekonomicznej zdecydowano sie
uwzgledni¢ ryzyko zgonu oszacowane na podstawie metaanalizy Nguyen-Van-Tam 2022,
w ktorej analizowano obciazenie chorobami wywotanymi przez wirus RS w populacji chorych
powyzej 60. r.z. oraz obcigzonych czynnikami ryzyka, a nastepnie oszacowanie to poddano
wielokrotnym obliczeniom, w celu dopasowania do istniejacych w modelu grup wiekowych
oraz podziatu na grupy ryzyka. Wydaje sie, ze estymacja ryzyka zgonu na podstawie prze-
prowadzonej metaanalizy danych pozwoli uzyskac najbardziej wiarygodny wspotczynnik
w obliczu braku polskich danych epidemiologicznych.

Innym ograniczeniem analizy jest oszacowanie kosztow zwigzanych z hospitalizacjg oraz za-
tozeniami dot. wizyt specjalistycznych i ambulatoryjnych. Wobec braku precyzyjnych, pol-
skich danych o kosztach hospitalizacji z powodu RSV zdecydowano sie przyjac zatozenia ba-
zujace na oszacowaniach kosztow hospitalizacji z trzech grup JGP (D46, D47, D48) oraz
udziale poszczegolnych grup wiekowych w ramach kazdej grupy JGP. Przy oszacowaniu kosz-
tow leczenia ambulatoryjnego przyjeto zatozenie odnosnie czestosci wizyt specjalistycznych
czy wizyt w ramach POZ, poniewaz specyficzne, polskie dane kosztowe w takim podziale nie
sg dostepne. Majac na uwadze niepewnosci w oszacowaniach kosztow leczenia zakazen RSV
uwzgledniono je w ramach sc. analizy wrazliwosci.
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5 Dyskusja

Analizie nadano forme analizy kosztow-uzytecznosci (CUA). Wykorzystano, zaadaptowano do
warunkow polskich, kohortowy model dostarczony przez wnioskodawce. Populacja
modelowana scharakteryzowana jest na podstawie wieku oraz kryteriow grup ryzyka. Dla
populacji sg obliczane wyniki kliniczne zwigzane z czestoscig wystepowania zakazen RSV
oraz koszty zwiazane z podjetym leczeniem.

Analize przeprowadzono dla horyzontu czasowego utozsamianego z horyzontem dozywotnim
(do maksymalnej dtugosci zycia rownej 99 lat) pozwalajacym uchwyci¢ oczekiwany wptyw
szczepienia przeciwko wirusowi RSV na pozostate lata zycia. Wyniki przedstawiono
z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) oraz z perspektywy wspolnej tj. podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkow publicznych i Swiadczeniobiorcy.

Komparatorem w analizie ekonomicznej jest placebo rozumiane jako brak zastosowania
szczepienia ochronnego. Zarowno polskie jak i zagraniczne wytyczne kliniczne rekomenduja
stosowanie szczepienia profilaktycznego u dorostych w wieku 60 lat i starszych (PSO 2023,
POZ 2023, ACIP 2023, CDC 2023). Osoby starsze sa w szczegdlnosci narazone na zakazenia
RSV nie tylko ze wzgledu na podeszty wiek, ale rowniez towarzyszace choroby przewlekte,
ktore wptywaja na wigksze ryzyko wystapienia zakazenia wirusem RS oraz zwigkszaja ryzyko
wystapienia powiktan. Obecnie w Polsce jedyna refundowana forma profilaktyki przeciwko
zakazeniom wirusem RS jest preparat paliwizumab (Synagis®), ktory stosowany jest
w ramach programu lekowego B.40 i obejmuje wytacznie populacje dzieci. W populacji
dorostych brak refundacji jakiejkolwiek profilalktyki zakazenia wirusem RS (w tym rowniez
szcepionek). Efektywnosc kliniczna braku szczepienia zostata zaimplementowana w modelu
ekonomicznym na podstawie wynikow raportowanych w badaniu RENOIR, w ktorym
porownywano bezposrednio zastosowanie szczepienia szczepionka Abrysvo® z brakiem
szczepienia (placebo).

Populacje docelowa w modelu ekonomicznym stanowig osoby doroste w wieku 60 lat
i starsze, ktore zgodnie z zapisami ChPL Abrysvo® zostang zaszczepione w celu czynnego
uodparniania przeciwko chorobom dolnych drog oddechowych wywotanym przez wirusa RS.
Oszacowania liczebnosci populacji docelowej przeprowadzono w oparciu o najbardziej
aktualne dane statystyczne GUS dla 2022 r. Modelowang kohorte dorostych podzielono na
dwie grupy ze wzgledu na ryzyko wystapienia choroby dolnych drog oddechowych
wywotanych przez RSV (na podstawie Mangen 2015).

Model ekonomiczny zostat zaprojektowany do oceny obcigzenia systemu ochrony zdrowia
zZwigzanego z wystepowaniem zakazenia wirusem RS, i w konsekwencji wystepujacych z jego
powodu hospitalizacji oraz wizyt ambulatoryjnych w ramach Podstawowej Opieki
Zdrowotnej, a takze zgonow.

W modelu ekonomicznym zaimplementowane zostaty parametry zwigzane z epidemiologia
zakazen RSV (w tym czestosc zakazen leczonych w ramach hospitalizacji oraz w ramach
opieki ambulatoryjnej, a takze ryzyko zakazen z podziatem na miesigce kalendarzowe) oraz
sSmiertelnoscig zwiazana z zakazeniami RSV. Z uwagi na brak dostepu do tak precyzyjnych
danych w polskiej populacji, zdecydowano sie uwzgledni¢ estymacje opierajace sie na
danych z badania niemieckiego (Polkowska-Kramek 2024, RKI Influenzabericht 2019, Weycker
2024). Rozktad czestosci zakazen RSV w Polsce w podziale na miesigce kalendarzowe
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zaimplementowano w modelu ekonomicznym na podstawie danych uzyskanych z publikacji
Rzad 2022. Smiertelnos¢ w populacji generalnej uzyskano na podstawie danych
statystycznych GUS, natomiast ryzyko zgonu zwiazane z zakazeniem RSV oszacowano w
oparciu o wyniki z metaanalizy Nguyen-Van-Tam 2022, w ktorej analizowano obcigzenie

czynnikami ryzyka (Nguyen-Van-Tam 2022, Averin 2021, Polkowska-Kramek 2024).

Skutecznosc¢ szczepionki Abrysvo® zaimplementowano w modelu ekonomicznym na

.
. . = 5 . Il .t

Parametry kosztowe w modelu ekonomicznym dotyczyty oszacowania kosztow szczepien oraz
kosztow zwigzanych z leczeniem zakazen RSV (z podziatem na miejsce opieki). Parametry
kosztowe oszacowano w oparciu o obwieszczenie MZ, zarzadzenia i uchwaty NFZ oraz
statystyki JGP.

W modelu ekonomicznym uwzglednione zostaty uzytecznosci dla populacji generalnej oraz
zmniejszenie uzytecznosci spowodowane koniecznoscia leczenia zakazen RSV. Utracone QALY
z powodu leczenia zakazen RSV zostato zaimplementowane odpowiednio dla leczonej
populacji i miejsca opieki (hospitalizacja, wizyta ambulatoryjna).

Model poddano walidacji. W ramach walidacji konwergencji wykonano przeglad
systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych dotyczacych zastosowania szczepienia
ochronnego u dorostych powyzej 60. r.z. Odnaleziono 2 publikacje (Moghadas 2024, Wang

lacje zdarzen dyskretnych oraz zastosowano oszacowania parametrow epidemiologicznych
zwigzanych z czestoscig hospitalizacji zakazen RSV, czestoscig wizyt ambulatoryjnych i zgo-
now. Wyniki zaprezentowano z perspektywy spotecznej w horyzoncie jednego lub dwoch se-
zonow epidemicznych. W zaleznosci od scenariusza wariant z zastosowaniem wytacznie
szczepionki Abrysvo™ generowat wyniki ICUR w zakresie $ 93 906 - 94 664/QALY (369 933 -
372 919 zt/QALY).
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W zaleznosci od scenariusza (ceny) wariant z zastosowaniem szczepionki Abrysvo® generowat
wyniki ICUR w zakresie S 26 209 - 137 907/QALY (103 248 - 543 271 zt/QALY).

56



Abrysvo® w czynnym uodparnianiu osob w wieku 60 lat i starszych przeciwko chorobom dolnych drog oddechowych wywotanym przez
RSV — analiza ekonomiczna

6 Whnioski

N  Pozytywna
decyzja refundacyjna dla zastosowania szczepionki Abrysvo® przyczyni sie jednak do zmniej-
szenia ilosci zakazen RSV wsrod osob starszych, szczegblnie narazonych na ryzyko ciezkiego
przebiegu zakazenia oraz tym samym do zmniejszenia obcigzenia systemu opieki zdrowot-
nej, ktore to, wraz ze starzeniem sie spoteczenstwa, staje sie coraz bardziej znaczace.
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7 Aneks

7.1 Przeglad systematyczny analiz ekonomicznych

Przeszukano nastepujace bazy danych pod katem analiz ekonomicznych dotyczacych stoso-
wania szczepionki Abrysvo™:

e MEDLINE (PubMed): do 17.05.2024;
e EMBASE: do 17.05.2024.

W procesie wyszukiwania korzystano rowniez z referencji odnalezionych doniesien. Dodat-
kowo poszukiwano analiz ekonomicznych ztozonych do zagranicznych agencji oceny techno-
logii medycznych.

Strategia wyszukiwania zostata zaprojektowana przez jednego badacza (i), a nastepnie
sprawdzona przez drugiego (). W procesie wyszukiwania analiz ekonomicznych zastoso-
wano opracowane uprzednio, zaprojektowane iteracyjne strategie (Tab. 43 i Tab. 44). Stra-
tegie zostaly zaprojektowane przy zatozeniu, Ze priorytetem jest osiggniecie maksymalnej
czutosci. Poszukiwano publikacji w jezyku polskim lub angielskim.

Przeszukiwanie i selekcja abstraktow prowadzone byty przez dwie osoby (I EGTGEGNG).
W przypadku niezgodnosci, dyskusje prowadzono do momentu osiggniecia porozumienia.
Wyselekcjonowane abstrakty uzupetniono o petne teksty artykutow i przeprowadzono drugi
etap kwalifikacji pracy (Ryc. 9).

Publikacje wtaczano do analizy koncowej systematycznego przegladu pismiennictwa, jesli
spetniaty nastepujace kryteria:

Metoda badania: Analizy ekonomiczne uwzgledniajace koszty i efekty zdro-
wotne porownywanych technologii

Populacja: Osoby w wieku 60 lat i starsze, poddane czynnemu uodpor-
nianiu przeciwko chorobom dolnych drog oddechowych wy-
wotywanych przez RSV

Rodzaj interwencji: Szczepionka Abrysvo®
Ograniczenia jezykowe: Angielski, polski

W wyniku przegladu odnaleziono 2 publikacje zawierajace analizy ekonomiczne szczepionki
Abrysvo® zastosowanej u osob w wieku 60 lat i starszych w celu czynnej ochrony przed cho-
robami dolnych drég oddechowych wywotywanymi przez RSV (Tab. 45).

Tab. 43. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych w bazie PubMed na dzien 17.05.2024.

1 respiratory syncytial virus vaccin*[Supplementary Concept] 1003
2 respiratory syncytial virus vaccin*[Text Word] 1144
3 bivalent respiratory syncytial virus vaccin*[Text Word] 26
4 RSV vaccin*[Text Word] 1011
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5. respiratory syncytial virus prefusion f vaccin*[Text Word] 12
6. RSVpreF vaccin*[Text Word] 16
7. Abrysvo[Text Word] 19
8. #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 1 641
9; aged[MeSH Terms] 3 505 211
10. adult*[MeSH Terms] 8 066 037
1. aged[Text Word] 6 063 616
12. adult*[Text Word] 6 595 293
13. elderly[Text Word] 317 181
14. elderlies[Text Word] 471
15. older adult*[Text Word] 133 583
16. #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 9 196 197
1. #8 AND #16 625
18. »Economics, Pharmaceutical”[Mesh] 3134
19. »Quality of Life”[Mesh] 288 286
20. »Value of Life”[Mesh] 5 826
21. “Quality-Adjusted Life Years”[Mesh] 16 384
22. »Models, Economic”[Mesh] 16 312
23. »Markov Chains”[Mesh] 16 153
24. »Monte Carlo Method"”[Mesh] 32 870
25. ,Decision Trees”[Mesh] 12 692
26. economic* [tw] 824 585
27. cost* [tw] 943 429
28. costing® [tw] 7027
29. costly [tw] 48 485
30. costed [tw] 535
31. price* [tw] 52 197
32. pricing” [tw] 7 969
33. pharmacoeconomic* [tw] 5128
34. »quality of life” [tw] 464 178
35. gol* [tw] 56 941
36. hrqol* [tw] 25 746
37. “Quality adjusted life year*” [tw] 25 565
38. qaly* [tw] 15 461
39. cha [tw] 28 208
40. cea [tw] 28 116
41. cua [tw] 1760
42. utilit* [tw] 285 569
43. markov* [tw] 38 275
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44, »monte carlo” [tw] 71 681

45. ndecision tree” [tw] 14 199

46. »decision model” [tw] 2 371
#18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28

47. or #29 or #30 or #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 or 2 290 515
#39 or #40 or #41 or #42 or #43 or #45 or #46

48, #17 AND #47 79

Tab. 44. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych w bazie Embase na dzien 17.05.2024.

1. 'respiratory syncytial virus vaccin® 2212
2, 'respiratory syncytial virus vaccin*:ab,kw,ti 284
34 ‘bivalent respiratory syncytial virus vaccin*:ab,kw,ti 0
4, 'rsv vaccin*:ab, kw,ti 1189
5. 'respiratory syncytial virus prefusion f vaccin*:ab,kw,ti 8
6. 'rsvpref vaccin*:ab,kw,ti 22
% ‘abrysvo':ab,kw, ti 19
8. #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 2617
9. 'aged'/exp 3967 795
10. ‘adult* /exp 10 955 351
& ‘aged":ab,ti 1 056 940
12. 'adult*:ab, ti 2 197 888
13. ‘elderly':ab,ti 424 419
14. ‘elderlies’:ab, ti 839
15. 'older adult*:ab,ti 161 052
16. #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 12 620 632
17. #8 AND #16 AND [embase]/lim 762
18. (‘health economics’/exp OR 'health economics’) AND [embase]/lim 850 042
19. (‘quality of life'/exp OR 'quality of life’) AND [embase]/lim 737 966
20. 'value of life':ab,ti AND [embase]/lim 331
(‘quality adjusted life year'/exp OR 'quality adjusted life year') AND [em-
21. base]/lim 35 391
22. (‘decision tree'/exp OR ‘decision tree’) AND [embase]/lim 23 552
23. economic*:ab,ti AND [embase]/lim 355 452
24. t{acat:};zc],;:ii:':h OR costing*:ab,ti OR costly:ab,ti OR costed:ab,ti) AND [em 867 813
25. (price™:ab,ti OR pricing*:ab,ti) AND [embase]/lim 58 552
26. pharmacoeconomic*:ab,ti AND [embase]/lim 9 052
27. expenditure*:ab,ti AND [embase]/lim 75 829
28. value:ab,ti AND (money:ab,ti OR monetary:ab,ti) AND [embase]/lim 6 746
29. quality of life":ab,ti AND [embase]/lim 520 046
30. hrgol*:ab,ti AND [embase]/lim 36 392
quality:ab,ti AND adjusted:ab,ti AND life:ab,ti AND year*:ab,ti AND [em-
. base]/lim 36 618
32, galy*:ab,ti AND [embase]/lim 25 964
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33. cba':ab,ti AND [embase]/lim 12 957

34. cea:ab,ti AND [embase]/lim 37777

35. cua:ab,ti AND [embase]/lim 1575

36. utilit*:ab,ti AND [embase]/lim 334 685

37. markov*:ab,ti AND [embase]/lim 30 698

38. monte carlo:ab,ti AND [embase]/lim 43 319

39. decmon:ab_,tr AND (tree*:ab,ti OR analys*:ab,ti OR model*:ab,ti) AND 213 683
[embase]/lim

40. cost-effectiveness':ab,ti AND [embase]/lim 96 693

41. 'cost-utility':ab,ti AND [embase]/lim 8 947
#18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 OR #28

42. OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 OR #34 OR #35 OR #36 OR #37 OR 2791092
#38 OR #39 OR #40 OR #41

43. #17 AND #42 165
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Ryc. 9. Schemat kolejnych etapéw wyszukiwania i selekcji analiz ekonomicznych (diagram

PRISMA).
Liczba zidentyfikowanych prac w medycznych Liczba zidentyfikowanych prac w innych zrodtach:
bazach danych: 0

Medline (PubMed): 79
Embase: 165

Liczba prac po odrzuceniu duplikatow: 188

|

v

Selekcja na podstawie abstraktow i tytutow

.| Prace odrzucone na podstawie prze-

Y

"| gladu abstraktow i tytutow: 182

Przeglad pelnych tekstow: 6

Prace odrzucone na podstawie prze-

—"| gladu petnych tekstow: 4

Publikacje: 2

Tab. 45. Zestawienie publikacji zakwalifikowanych w przegladzie analiz ekonomicznych.

Kod badania Referencja

Moghadas 2024 Moghadas SM, Shoukat A, Bawden CE, Langley JM, Singer BH, Fitzpatrick MC,
Galvani AP. Cost-effectiveness of Prefusion F Protein-based Vaccines Against
Respiratory Syncytial Virus Disease for Older Adults in the United States. Clin
Infect Dis. 2024 May 15;78(5):1328-1335.

sel). 2023 Oct 17;11(10):1605.

Wang 2023 Wang Y, Fekadu G, You JHS. Comparative Cost-Effectiveness Analysis of Res-
piratory Syncytial Virus Vaccines for Older Adults in Hong Kong. Vaccines (Ba-

Tab. 46. Publikacje odrzucone w ramach przegladu analiz ekonomicznych wraz z powodem od-

rzucenia.

Referencja

Powod odrzucenia

Shoukat A, Bawden CE, Rost G, et al. Impact and cost-ef-
fectiveness analyses of vaccination for prevention of res-
piratory syncytial virus disease among older adults in On-
tario: A Canadian Immunization Research Network (CIRN)
study. Vaccine. 2024 Mar 7;42(7):1768-1776.

Nie dotyczy szczepionki Abrysvo®
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Referencja Powod odrzucenia
Hernandez Pastor L, Vandersmissen |, Van Effelterre T, Nie wskazano, ktorej szczepionki do-
Openshaw P, Simoens S. Predicted Public Health and tyczy badanie.

Economic Impact of Respiratory Syncytial Virus Vaccina-
tion with Variable Duration of Protection for Adults =60
Years in Belgium. Vaccines (Basel). 2023 May
16;11(5):990.

Herring WL, Zhang Y, Shinde V, Stoddard J, Talbird SE, Nie wskazano, ktorej szczepionki do-
Rosen B. Clinical and economic outcomes associated with | tyczy badanie.

respiratory syncytial virus vaccination in older adults in
the United States. Vaccine. 2022 Jan 24;40(3):483-493.

Meijboom MJ, Pouwels KB, Luytjes W, Postma MJ, Hak E. | Nie wskazano, ktorej szczepionki do-
RSV vaccine in development: assessing the potential tyczy badanie.
cost-effectiveness in the Dutch elderly population. Vac-
cine. 2013 Dec 16;31(52):6254-60.

7.2 Przeglad systematyczny uzytecznosci

Przeszukano nastepujace bazy danych pod katem uzytecznosci stanow zdrowia z modelu:
. MEDLINE (PubMed): do 22.05.2024;
W procesie wyszukiwania korzystano rowniez z referencji odnalezionych doniesien.

Strategia wyszukiwania zostata zaprojektowana przez jednego badacza (Jll), a nastepnie
sprawdzona przez drugiego badacza (JJll). W procesie wyszukiwania badan uzytecznosci za-
stosowano opracowang uprzednio, zaprojektowang iteracyjna strategie (Tab. 47). Strategia
zostata zaprojektowana przy zatozeniu, ze priorytetem jest osiggniecie maksymalnej czuto-
sci. Poszukiwano publikacji w jezyku polskim, angielskim, niemieckim lub francuskim.

Przeszukiwanie i selekcja abstraktow prowadzone byty przez dwie osoby (G .
W przypadku niezgodnosci, dyskusje prowadzono do momentu osiagniecia porozumienia.
Wyselekcjonowane abstrakty uzupetniono o petne teksty artykutow i przeprowadzono drugi
etap kwalifikacji prac (Ryc. 10).

Publikacje wtaczano do analizy koncowej systematycznego przegladu pismiennictwa, jesli
spetniaty nastepujace kryteria:

Metoda pomiaru uzytecznosci EQ-5D

Populacja Osoby w wieku 60 lat i starsze, poddane czynnemu uod-
pornianiu przeciwko chorobom dolnych drég oddecho-
wych wywotywanych przez RSV

Definicja stanow zdrowia zgodna z wystepujaca w modelu

Typ publikacji przeglad systematyczny, badanie uzytecznosci
Stan publikacji badania opublikowane w formie petnotekstowej
Ograniczenia jezykowe angielski, niemiecki, francuski, polski

63



Abrysvo® w czynnym uodparnianiu osob w wieku 60 lat i starszych przeciwko chorobom dolnych drog oddechowych wywotanym przez
RSV — analiza ekonomiczna

W wyniku przegladu odnaleziono 2 publikacje spetniajace podane kryteria wtaczenia (Tab.
49). Liste odrzuconych badan zamieszczono w Tab. 48.

Tab. 47. Strategia wyszukiwania badan uzytecznosci w bazie MEDLINE (PubMed) w dniu

22.05.2024.

1. respiratory syncytial virus[Supplementary Concept] 0

Zi respiratory syncytial virus[Text Word] 18 681

3. RSV[Text Word] 16 178

4. #1 OR #2 OR #3 23 692

5. aged[MeSH Terms] 3507 167
6. adult*[MeSH Terms] 8 069 851
7. aged[Text Word] 6 066 946
8. adult*[Text Word] 6 598 862
9. elderly[Text Word] 317 345
10. | elderlies[Text Word] 472

11. | older adult*[Text Word] 133777
12. | #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 9 200 955
13. | #4 AND #12 5224

14. | EQ 5D [tw] 13 657
15. | EQ5D [tw] 9907

16. | EuroQoL [tw] 8 845

17. | EQ-5D-3L [tw] 1853

18. | #14 OR #15 OR #16 OR #17 18 148
19. | #13 AND #18 6
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Ryc. 10. Schemat kolejnych etapéw wyszukiwania i selekcji badan uzytecznosci (diagram PRISMA).

Liczba zidentyfikowanych prac w medycz- Liczba zidentyfikowanych prac w innych zré-
nych bazach danych: dtach: 0

Medline (PubMed): 6

|

v

Selekcja na podstawie abstraktow i tytutow

. »| Prace odrzucone na podstawie prze-
gladu abstraktow i tytutow: 2

A4

Przeglad petnych tekstow: 4

Prace odrzucone na podstawie prze-
gladu petnych tekstow: 2
Powody odrzucenia:

- Brak wynikow uzytecznosci dla
stanow opisanych w modelu (2)

Publikacje: (n=2)
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Tab. 48. Publikacje odrzucone w ramach przegladu uzytecznos$ci wraz z powodem odrzucenia.

Referencja

Powod odrzucenia

Curran D, Matthews S, Cabrera ES, et al. The respiratory
syncytial virus prefusion F protein vaccine attenuates the
severity of respiratory syncytial virus-associated disease
in breakthrough infections in adults =60 years of age. In-
fluenza Other Respir Viruses. 2024 Feb 3;18(2):e13236.

Brak wynikow uzytecznosci dla stanow
opisanych w modelu.

Hodgson D, Atkins KE, Baguelin M, et al. Estimates for
quality of life loss due to Respiratory Syncytial Virus. In-
fluenza Other Respir Viruses. 2020 Jan;14(1):19-27.

Brak wynikow uzytecznosci dla stanow
opisanych w modelu (dzieci).

Tab. 49. Zestawienie publikacji zakwalifikowanych w przegladzie uzytecznosci.

Kod badania

Referencja

Mao 2022

Mao Z, Li X, Korsten K, Bont L, Butler C, Wildenbeest J, Coenen S, Hens N,
Bilcke J, Beutels P; RESCEU Investigators. Economic Burden and Health-Related
Quality of Life of Respiratory Syncytial Virus and Influenza Infection in European
Community-Dwelling Older Adults. J Infect Dis. 2022 Aug 12;226(Suppl 1):587-
594,

Falsey 2022

Falsey AR, Walsh EE, Osborne RH, et al. Comparative assessment of reported
symptoms of influenza, respiratory syncytial virus, and human metapneumovirus
infection during hospitalization and post-discharge assessed by Respiratory In-
tensity and Impact Questionnaire. Influenza Other Respir Viruses. 2022
Jan;16(1):79-89.

7.3 Zgodnosc¢ analizy z minimalnymi wymaganiami

Tab. 50 Zgodnos¢ opracowania z minimalnymi wymaganiami dla analizy ekonomicznej (wedtug
Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 08.01.2021r.).

Wymaganie

Rozdziat / Tabela

§ 2. Informacje zawarte w analizach muszg by¢ aktualne na dzien ztozenia
wniosku, co najmniej w zakresie skutecznosci, bezpieczenstwa, cen oraz
poziomu i sposobu finansowania technologii wnioskowanej i technologii op-
cjonalnych.

Ceny szczepionki
przyjete na podsta-
wie danych od
Whnioskodawcy. In-
formacje o refunda-
cji szczepien na
podstawie Obwiesz-
czenia MZ z dnia 18
marca 2024 r. (Ob-
wieszczenie MZ).

§ 5.1 Analiza ekonomiczna zawiera:

¢ analize podstawowa;

Rozdziat 3.1

e analize wrazliwosci;

Rozdziaty: 2.141 3.2

¢ przeglad systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych
()

Aneks 7.1

§ 5.2 Analiza podstawowa zawiera:
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Wymaganie

Rozdziat / Tabela

e zestawienie oszacowan kosztow i wynikow zdrowotnych wynikaja-
cych z zastosowania wnioskowanej technologii oraz porownywa-
nych technologii opcjonalnych (...);

Rozdzial 3

s oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowa-
nego o jakosc, wynikajacego z zastapienia technologii opcjonal-
nych, w tym refundowanych technologii opcjonalnych, wniosko-
wang technologia;

Rozdziat 3

e oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia, wynikaja-
cego z zastgpienia technologii opcjonalnych, w tym refundowa-
nych technologii opcjonalnych, wnioskowang technologia - w przy-

2;

padku braku mozliwosci wyznaczenia kosztu, o ktérym mowa w pkt

Nie dotyczy

e oszacowanie ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy kto-
rej koszt, o ktorym mowa w pkt 2, a w przypadku braku mozliwo-
$ci wyznaczenia tego kosztu - koszt, o ktdrym mowa w pkt 3, jest
rowny wysokosci progu, o ktorym mowa w art. 12 pkt 13 ustawy;

Rozdziat 3

e zestawienia tabelaryczne wartosci, na podstawie ktorych doko-
nano oszacowan (...);

* wyszczegolnienie zatozen, na podstawie ktorych dokonano oszaco-

Parametry wej-
sciowe wraz z opi-
sem i zatozeniami
Zamieszczono W roz-

logii wnioskowanej, przy ktorym réznica, o ktorej mowa w ust. 3, jest
rowna zero, zamiast przedstawienia oszacowania, o ktorym mowa w ust. 2
pkt 4.

Wall () dziale 2 Metody
e dokument elektroniczny, umozliwiajacy powtorzenie wszystkich Dotaczono
kalkulacji i oszacowan (...).
§ 5.3 W przypadku braku réznic w wynikach zdrowotnych pomiedzy tech- Nie dotyczy
nologia wnioskowang a technologia opcjonalng, dopuszcza sie przedsta-
wienie oszacowania roznicy pomiedzy kosztem stosowania technologii
wnioskowanej a kosztem stosowania technologii opcjonalnej (...).
§ 5.4 Dopuszcza sie przedstawienie oszacowania ceny zbytu netto techno- | Nie dotyczy

§ 5.5 Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja instru-
menty dzielenia ryzyka (...) oszacowania i kalkulacje (...) powinny byc
przedstawione w nastepujacych wariantach:

s 7 uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka;

¢ bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Wyniki uwzgledniaja
oba warianty ce-
nowe.

§ 5.6 Jezeli zachodza okolicznosci, o ktorych mowa w art. 13 ust. 3
ustawy, analiza ekonomiczna zawiera:

* oszacowanie ilorazu kosztu stosowania wnioskowanej technologii i
wynikow zdrowotnych uzyskanych u pacjentow stosujacych wnio-
skowang technologie, wyrazonych jako liczba lat zycia skorygowa-
nych o jakosc, a w przypadku braku mozliwosci wyznaczenia tej
liczby - jako liczba lat zycia;

Nie dotyczy

e oszacowanie ilorazu kosztu stosowania technologii opcjonalnej i
wynikow zdrowotnych uzyskanych u pacjentow stosujacych tech-
nologie opcjonalng (...);

Nie dotyczy

e kalkulacje ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy ktorej
wspotczynnik, o ktérym mowa w pkt 1, nie jest wyzszy od zadnego
ze wspotczynnikow, o ktérych mowa w pkt 2.

Nie dotyczy

§ 5.7 Jezeli horyzont wtasciwy dla analizy ekonomicznej w przypadku
technologii wnioskowanej przekracza rok, oszacowania (...) powinny zostac

Rozdziat 2.16

67




Abrysvo® w czynnym uodparnianiu osob w wieku 60 lat i starszych przeciwko chorobom dolnych drog oddechowych wywotanym przez

RSV — analiza ekonomiczna

Wymaganie

Rozdziat / Tabela

przeprowadzone z uwzglednieniem rocznej stopy dyskontowej w wysokosci
5% dla kosztow i 3,5% dla wynikow zdrowotnych.

§ 5.8 Jezeli wartosci (...) obejmuja oszacowania uzytecznosci stanow zdro-
wia, analiza ekonomiczna musi zawierac przeglad systematyczny badan
pierwotnych i wtornych uzytecznosci stanow zdrowia (...).

Rozdzial 7.2

§ 5.9 Analiza wrazliwosci zawiera:

o okreslenie zakresow zmiennosci wartosci wykorzystanych do uzy-
skania oszacowan;

e uzasadnienie zakresow zmiennosci;

Rozdziat 2.14

e oszacowania (...) uzyskane przy zatozeniu wartosci stanowiagcych
granice zakresow zmiennosci (...) zamiast wartosci uzytych w anali-
zie podstawowej.

Wptyw zmiennosc
parametrow wej-
sciowych testowano
w ramach analizy
wrazliwosci.

§ 5.10 Analiza ekonomiczna jest przeprowadzana w dwoch wariantach:

ez perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiad-
czen ze $rodkow publicznych;

e z perspektywy wspolnej podmiotu zobowigzanego do finansowania
$wiadczen ze srodkow publicznych i $wiadczeniobiorcy.

Rozdziat 2.2

§ 5.11 Oszacowania, o ktorych mowa w ust. 2 pkt 1-4, dokonywane sg w
horyzoncie czasowym wtasciwym dla analizy ekonomicznej.

Rozdzial 2.3

§ 5.12 Do przegladdw, o ktorych mowa w ust, 1 pkt 3 i ust. 8, stosuje sie
przepisy § 4 ust. 3 pkt 3 i 4.

Opis metodyki prze-
gladow w aneksie
741 7.2,

§ 8 Analizy, o ktorych mowa w §1, musza zawierac:

¢ dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z za-
chowaniem stopnia szczegotowosci umozliwiajacego jednoznaczna
identyfikacje kazdej z wykorzystanych publikacji;

e wskazanie innych zrodet informacji zawartych w analizach, w
szczegolnosci aktow prawnych oraz danych osobowych autorow
niepublikowanych badan, analiz, ekspertyz i opinii.

Pismiennictwo
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Ryc. 1. Charakterystyka modelu eKONnOMICZNEGO. .vevvrurerrieiieriinierirerreisnnnneeniansones 12
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31T = Lo A o] o 1Y A PSP 20
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