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Streszczenie

Celem analizy jest okreslenie problemu decyzyjnego zwigzanego z finansowaniem w ramach Srodkow
publicznych szczepionki przeciw syncytialnemu wirusowi oddechowemu (RSV/wirus RS) (biwalentna,
rekombinowana) - RSVpreF (Abrysvo®), w czynnym uodparnianiu oséb w wieku 60 lat i starszych
przeciwko chorobom dolnych drog oddechowych wywotanych przez ten wirus.

Syncytialny wirus uktadu oddechowego nalezy do grupy wirusow wywotujacych choroby drog
oddechowych (pneumowirusy) i stanowi jedna z najpowszechniejszych przyczyn zakazenia dolnych
drog oddechowych na calym Swiecie we wszystkich grupach wiekowych. Jego nazwa pochodzi od
specyficznego namnazania sie wirusa w komorkach uktadu oddechowego, w wyniku czego zakazone
sasiednie komorki zlewaja sie w duze struktury, tzw. syncytia.

Wirus RS moze zaatakowac kazdego. Jedna z grup oséb, ktore sg szczegélnie narazone na zakaze-
nie wirusem RS s3 osoby starsze po 60. roku zycia, u ktorych z racji wieku, uktad odpornosciowy
jest ostabiony, przez co organizm staje sie bardziej podatny na zakazenia i powiklania. Zakazenie RSV
u mtodych, zdrowych osob jest zazwyczaj krotkotrwate, jednak w przypadku osob po 60. roku zycia
moze okazac sie bardzo powazne w skutkach. Wsrod senioréw choroba ta zagraza szczegolnie tym,
ktorzy zmagaja sie z chorobami wspotistniejacymi, takimi jak: astma, przewlekta obturacyjna choroba
ptuc (POChP), niewydolnosc serca, cukrzyca.

Do zakazenia wirusem RS dochodzi w wyniku bezposredniego kontaktu miedzy osobami (droga
kropelkowa) lub poprzez kontakt cztowieka z zakazong powierzchnig (droga kontaktowa). Dodatkowo
na jego dziatanie narazone sa szczegolnie osoby z abnizona odpornoscia. Zakazenia wirusem RS maja
charakter sezonowy. W Polsce i w innych krajach o umiarkowanym klimacie, sezon zakazen zwykle
wystepuje od jesieni do wiosny.

Typowe objawy zakazenia wirusem RS u wiekszosci dzieci starszych i dorostych obejmuja tagodne
dolegliwosci, ktore przypominaja przeziebienie. U osob z RSV wystepuja zazwyczaj symptomy zaka-
zenia gornych drog oddechowych, takie jak katar, kaszel, stan zapalny gardta, gorgczka i utrata
apetytu. Niemniej jednak, u niektérych starszych dorostych pacjentéw, w wyniku zakazenia RSV
moze dojs¢ do powazniejszych komplikacji, takich jak ostre zapalenie oskrzeli, zapalenia ptuc
lub nasilenie istniejacych juz schorzen, takich jak astma, przewlekta obturacyjna choroba ptuc
oraz zastoinowa niewydolnos¢ serca.

Epidemiologia zakazen wirusem RS

Aktywny nadzor nad potwierdzonymi laboratoryjnie przypadkami hospitalizacji wywotanych przez
zakazenie wirusem RS prowadzi amerykanska baza danych RSV-NET. W sezonie epidemicznym
2022/2023 (od pazdziernika 2022 do wrzesnia 2023) szczyt hospitalizacji zwigzanych z zakazeniem
RSV przypadt na grudzien 2022 roku. Miesieczny odsetek hospitalizacji wsrod pacjentow w wieku 65-
74 lat wyniost w tym miesiacu 12,0/100 tys., w wieku 75-84 lat - 23,2/100 tys., a w grupie 85 lat
i powyzej 47,7/100 tys. Odsetek hospitalizacji w nastepnych miesigcach malat, a ich wzrost zaobser-
wowano we wrzesniu 2023. Obecnie trwa sezon epidemiczny 2023/2024. Do dnia 6 maja 2024 roku
najwiecej przypadkow hospitalizacji wywotanej przez zakazenie wirusem RS zaobserwowano w grud-
niu 2023 (odpowiednio: 21,6/100 tys. w wieku 65-74 lat, 40,5/100 tys. w wieku 75-84 lat, 88,8/100
tys. w wieku 85 lat i powyzej). W nastepnych miesiacach liczba hospitalizacji malata.

W publikacji Sharp 2021 dokonano oceny czestosci hospitalizacji pacjentow z powodu schorzen uktadu
oddechowego przypisywanych RSY w Anglii. Oszacowano ze wirus RS jest trzecim najczestszym
patogenem powodujgcym przyjecia do szpitala z powodu chorob uktadu oddechowego pacjentow
w wieku 75 lat i starszych oraz czwartym u pacjentow w wieku od 65 lat do 74 lat. Z kolei w pu-
blikacji Li 2023 stwierdzono, ze liczba hospitalizacji z powodu zakazenia RSV wsérod osob powyzej
65. roku zycia jest niedoszacowana i w rzeczywistosci jest 2,2 razy wieksza.

W Polsce od 25 lutego 2023 roku wprowadzono obowigzkowa rejestracje zakazen wywotanych przez
RSV. Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego - Panstwowy Zaktad Higieny udostepnia dwutygodniowe
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meldunki dotyczace zachorowan na choroby zakazne, w tym zakazenia RSV. Dostepne dane s3 z okresu
marzec 2023 roku - kwiecien 2024 roku. Gwattowny wzrost zarejestrowanych przypadkow zaobserwo-
wano od grudnia 2023 roku. Najwiecej nowych przypadkow odnotowano miedzy 15 stycznia 2024
a 31 stycznia 2024 (ogotem: 11 493). Do dnia 30 kwietnia 2024 tacznie od 1 stycznia 2024 roku
odnotowano ogétem 37 342 przypadkow zakazenia RSV.

Portal Statystyki NFZ prowadzi zbior danych znajdujacych sie w zasobach Narodowego Funduszu
Zdrowia. Odnaleziono 2 klasyfikacje chorob wywotanych wirusem RS wsrod dorostych - ICD-10 J12.1
(zapalenie ptuc wywotane wirusem RSV) oraz ICD-10 J20.5 (ostre zapalenie oskrzeli wywotane przez
wirus RSVY). Dane w tych grupach nie byty raportowane w tym samym okresie czasu. W Polsce w roku
2017 i 2020 tacznie rozliczono 4 644 hospitalizacji z powodu zakazenia wirusem RS wsrod dorostych
(nie ma danych dotyczacych hospitalizacji z powodu RSV w latach 2018-2019).

Na portalu eZdrowie zestawiono informacje dotyczace pacjentéw w wieku 60 lat i starszych, ktorzy
otrzymali swiadczenie z powodu zakazenia wirusem RS. Od stycznia 2023 roku 287 os6b wymagato
opieki lekarskiej z powodu zakazenia RSV, z czego 201 skorzystato ze swiadczen w ramach
podstawowej opieki zdrowotnej (POZ). W okresie od stycznia do lipca 2023 roku 194 pacjentow
w wieku 60 lat i starszych byto hospitalizowanych z rozpoznaniem RSV.

Nalezy wzia¢ pod uwage fakt, ze rzeczywista czestoSC wystepowania zakazenia RSV jest
niedoszacowana i liczba zakazen w rzeczywistosci jest wieksza.

Poréwnanie RSV z grypa

Grypa i RSV naleza do najczestszych przyczyn zakazenia dolnych drog oddechowych, przy czym grypa
wywotuje okoto 1 miliarda zakazen, a RSV okoto 64 miliondéw ostrych zakazen drog oddechowych na
catym sSwiecie kazdego roku. W Stanach Zjednoczonych szacuje si¢, ze kazdego roku dochodzi do
50 000 zgonbw zwiazanych z grypa i 17 000 zgonbéw zwiazanych z RSV.

Objawy grypy i wirusa RS sg zblizone i moga obejmowac: goraczke, kaszel i dusznosc¢. Ze wzgledu na
to, ze objawy zakazenia obydwoma wirusami sg podobne, rozroznienie chorob wywotanych przez nie
moze byc trudne.

Badanie HART| (ang. Hospitalized Acute Respiratory Tract Infection), ktore przedstawiono
w publikacji Hartnett 2022, byto globalnym badaniem w sezonach epidemicznych 2017-2019, majacym
na celu ocene czynnikow ryzyka ciezkiej choroby i wykorzystanie zasob medycznych u dorostych
hospitalizowanych z powodu ostrego zakazenia drog oddechowych. Udowodniono w nim, ze interwen-
cja medyczna podczas i po hospitalizacji z powodu RSV u dorostych, jest wigksza niz w przypadku

grypy-

Aktualne postepowanie medyczne w przypadku zakazenia wirusem RS

W Polsce jedyna dostepng i refundowana terapia, stosowana w celu zapobiegania ciezkiej
chorobie dolnych drég oddechowych wywotanej przez wirus RS jest Synagis®. Immunoglobulina
Synagis® refundowana jest w ramach programu lekowego B.40. ,Profilaktyka zakazen wirusem RS
(ICD-10: P0O7.2, P07.3, P27.1, P07.0, P07.1, Q20-Q24, G12.0, G12.1, E84.0)”, jednak przeznaczona jest
wylacznie dla populacji dzieci. Dla os6b w wieku od 60. roku zycia nie ma obecnie refundowanej
szczepionki, ktéra mozna bytoby stosowac jako srodek profilaktyczny w celu zmniejszenia ryzyka
zakazenia dolnych drog oddechowych wywotanych RSV. Od pazdziernika 2023 Program Szczepien
Ochronnych (PSQ) zaleca szczepienie przeciw RSY osobom od 60. roku zycia, zgodnie ze wskazaniem
lekarza.

Ze wzgledu na brak dostepnych terapii i interwencji z potwierdzong skutecznoscig stosowania
w przypadku chorob dolnych drég oddechowych wywotanych wirusem RS, podstawa leczenia jest
leczenie objawowe, Zaleca sie stosowanie lekow przeciwgoraczkowych takich jak: paracetamol,
ibuprofen, acetaminofen, stosowanie tlenoterapii, a u pacjentow ze swiszczacym oddechem
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krotkotrwale zaleca sie stosowanie kortykosteroidow. Do ogdlnych zalecen nalezy pozostanie w domu
i odpoczynek, a takze picie duzej ilosci ptynow.

Wytyczne dotyczace uodparniania populacji oséb starszych po 60. roku zycia
przeciw zakazeniom RSV

Szczepienia ochronne wsrod oséb starszych po 60. roku zycia sg szeroko rekomendowane przez wy-
tyczne kliniczne.

W maju 2023 roku amerykanska Agencja Zywnosci i Lekow (FDA) zarejestrowata 2 szczepionki prze-
ciwko RSV do stosowania u dorostych w wieku 260 lat i sa to: szczepionka RSVPreF; (Arexvy® [GSK]) -
szczepionka podjednostkowa rekombinowang, zawierajaca glikoproteine F RSV w konformacji przed-
fuzyjnej i adiuwant ASO1E oraz RSVpreF (Abrysvo® [Pfizer]) - szczepionka podjednostkowa rekombino-
wana, zawierajaca glikoproteine F podtypu A i B RSV w konformacji przedfuzyjnej.

Wytyczne EMA, ACIP i CDC zalecaja profilaktyczne szczepienia seniorom w wieku 60 lat i starszym.
ACIP zarekomendowat takze, aby w sezonie 2023-24 lekarze oferowali szczepienia przeciwko RSV
osobom dorostym w wieku = 60 lat, stosujac wspolne podejmowanie decyzji klinicznych, gdy tylko
dostepne beda szczepionki i powinni oni oferowac szczepienia kwalifikujacym sie osobom dorostym,
ktore pozostaja niezaszczepione.

Jedynym trwalym przeciwwskazaniem do podania szczepionki przeciw RSV jest nadwrazliwosc na
ktorykolwiek sktadnik preparatu. Podobnie jak w przypadku innych szczepien, u osob z ostrymi
objawami infekcyjnymi lub z zaostrzeniem choroby przewleklej zaleca sig¢ odroczenie szczepienia
przeciwko RSV do czasu ustapienia objawow choroby i stabilizacji stanu klinicznego.
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1 Cel analizy

Celem analizy jest okreslenie problemu decyzyjnego zwigzanego z finansowaniem w ramach
srodkow publicznych szczepionki Abrysvo® w czynnym uodparnianiu osoéb w wieku 60 lat
i starszych przeciwko chorobom dolnych drog oddechowych wywotanym przez RSV.

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 Abrysvo®™ w docelowej populacji chorych:

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

e komparatory (C),

o 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 gradacja dowodow naukowych, a takze uwzglednieniem pozycji analizowanej tech-
nologii i komparatorow w wyzej wymienionych wytycznych klinicznych;

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

e prezentacja analizowanego produktu leczniczego;

* wybor opcji terapeutycznych, z ktorymi 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 $rodkow publicznych analizowanych
substancji leczniczych;

o 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

Ludzki wirus RS (syncytialny wirus oddechowy, ang. respiratory syncytial virus, RSV) stanowi
najpowszechniejsza przyczyne zakazen dolnych drog oddechowych na catym swiecie we
wszystkich grupach wiekowych. Syncytialny wirus oddechowy nalezy do grupy wirusow wy-
wotujacych zakazenia drog oddechowych cztowieka (pneumowirusy), a jego nazwa pochodzi
od specyficznego namnazania sie wirusa w komorkach uktadu oddechowego. Zakazone sa-
siednie komorki zlewaja sie w duze struktury, tzw. syncytia (MP 2023, WHO 2024).

Wirus RS jest czesto uznawany za wazny patogen wsrod starszych po 60. roku zycia, u ktorych
z racji wieku, uktad odpornosciowy jest ostabiony, przez co organizm staje sie bardziej po-
datny na zakazenia i powiktania. Zakazenie RSV u mtodych, zdrowych osob jest zazwyczaj
krotkotrwate, jednak w przypadku osob po 60. roku zycia moze okazac sie bardzo powazne
w skutkach. Wsrod seniorow choroba ta zagraza szczegolnie tym, ktorzy zmagaja sie z cho-
robami wspétistniejacymi, takimi jak: astma, przewlekta obturacyjna choroba ptuc (POChP),
niewydolnosc serca, cukrzyca (Zwrotnik raka 2024).

Zgodnie z obowigzujaca w Polsce Miedzynarodowg Statystyczng Klasyfikacjaq Choréb i Pro-
blemoéw Zdrowotnych ICD-10 zakazenie wirusem RSY obejmuje:

e J12.1 Zapalenie ptuc wywotane przez wirus RS,
e J20.5 Ostre zapalenie oskrzeli wywotane przez wirus RS,
e J21.0 Ostre zapalenie oskrzelikow wywotane przez wirus RS (dotyczy dzieci),

e B97.4 Wirusy RSV jako przyczyna chorob sklasyfikowanych w innych rozdziatach (Lek-
sykon 2024).

2.1.1 Etiologia i patogeneza

RSV to niesegmentowany, jednoniciowy wirus RNA o dtugosci okoto 15 200 nt, ktory nalezy
do rodzaju Orthopneumovirus i rodziny Pneumoviridae. Wirus ten przyjmuje ksztatt pleo-
morficzny, tj. kulisty i ma srednice okoto 150 nm. Jego kwas rybonukleinowy sktada sie z 10
genodw, ktdre koduja 11 biatek. Otoczka tworzona jest przez 4 z nich i zwigzane sg one z dwu-
warstwa lipidowa. Biatka te to: mate biatko hydrofobowe, biatko macierzy oraz dwa glikozy-
lowane biatka powierzchniowe - fuzyjne i biatko G (glikoproteina) (Ryc. 1). Na zakaznosc¢
wirusa RS najwiekszy wptyw ma biatko G, ktore powoduje przyczepianie sie wirusa do komo-
rek nabtonka oddechowego. Z kolei biatko F determinuje taczenie sie bton wirusowych z ko-
morkowymi oraz wejscie RNA wirusa do komorki (Bianchini 2020, Kiss 2014).

Zakazenia RSV majq charakter sezonowy. W Polsce oraz w innych krajach klimatu umiarko-
wanego sezon zakazen zwykle trwa od jesieni do wiosny. RSV moze byc¢ przenoszony droga
kropelkowg (przez kaszel, kichanie). Z gérnych drog oddechowych wirus RS rozprzestrzenia
sie do dolnych drog oddechowych, zakazajac gtownie spolaryzowane rzeskowe drogi odde-
chowe cztowieka. Materiat genetyczny wirusa stwierdza sie nawet w odlegtosci 7 metrow od
pacjenta. Poniewaz wirus moze przezyc kilka godzin na skorze (np. na skorze rak) i réznych
powierzchniach (klamki, porecze) do zakazenia moze rowniez dojs¢ droga kontaktowa - po-
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przez kontakt cztowieka z zakazona powierzchnia. Zrodtem zakazenia jest osoba prezentu-
jaca objawy choroby, a takze zainfekowana bez widocznych objawow. (MP 2023, Bergeron
2021).

Ryc. 1. Struktura syncytialnego wirusa ukiadu oddechowego (Bianchini 2020).

Mate biatko hydrofobowe
Bialko F - fuzyjne

Genom RNA

MNukleoproteina

2.1.2 Rozpoznanie

Osoby zakazone wirusem RS zwykle wykazuja objawy w ciggu 4 do 6 dni po zakazeniu. Ob-
jawy obejmuja: katar, zmniejszenie apetytu, kaszel, kichanie, goraczka, swiszczacy oddech
i pojawiajg sie etapami. Lagodne objawy wirusa RS sg podobne do zwyktego przeziebienia.
Lekarz moze podejrzewac RSV na podstawie historii choroby, pory roku oraz badania fizykal-
nego. Ze wzgledu na podobienstwo objawow klinicznych zakazen drég oddechowych wywo-
tanych przez wirusy, nie jest mozliwe zidentyfikowanie czynnika etiologicznego wytacznie
w oparciu o badanie podmiotowe i przedmiotowe pacjenta. Testowanie przy pomocy szyb-
kich testow antygenowych w kierunku grypy/COVID-10/RSV pozwala na doktadniejsza dia-
gnoze i trafniejszy dobor leczenia. Wykonanie testu antygenowego w kierunku grypy/COVID-
19/RSV wskazane jest przede wszystkim u osob, ktore prezentuja objawy kliniczne gornych
drog oddechowych, szczegolnie w sezonie wzmozonej zapadalnosci, ktory w Polsce przypada
od listopada do kwietnia i naleza do grup ryzyka ciezkiego przebiegu tych chorob i/lub roz-
woju powiktan. Do wspomnianych grup ryzyka naleza:

e dzieci ponizej 5. r.z. (szczegolnie ponizej 2. r.z.),
e o0soby starsze - powyzej 65. r.z., ale ryzyko wzrasta juz powyzej 50. r.zZ.,

e chorzy przewlekle na choroby uktadu oddechowego, uktadu sercowo-naczyniowego,
nerek, watroby, cukrzyce, choroby hematologiczne, neurologiczne, metaboliczne,
nowotwory, inne,

e kobiety w ciazy i okresie potogu,
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e pacjenci w immunosupresji, w tym rowniez zakazeni HIV,

e dzieci przewlekle przyjmujace kwas acetylosalicylowy,

e chorzy z BMI powyzej 40,

e pensjonariusze domow pomocy spotecznej (Mastalerz-Migas 2023).

Test w kierunku RSV powinien by¢ wykonany rowniez u kazdego pacjenta spoza wyzej wy-
mienionych grup, jesli objawy sg nasilone, a wykonanie testu bedzie miato wptyw na dalsze
postepowanie (Mastalerz-Migas 2023).

W ciezkich przypadkach zakazenia wirusem RS u pacjentow wymagajacych hospitalizacji
moga byc konieczne dodatkowe badania. Badania obrazowe, takie jak przeswietlenie klatki
piersiowej lub tomografia komputerowa sg w stanie sprawdzic powiktania ptucne (ALA 2024,
CDC 2023, MEDONET 2023).

2.1.3 Obraz kliniczny, przebieg naturalny, powiktania
i rokowania

Objawy towarzyszace zakazeniu wirusem RS sa zazwyczaj tagodne i przypominaja przezie-
bienie. U wiekszosci dzieci starszych i osob dorostych zakazonych RSV wystepuja typowe
objawy zakazenia gornych drog oddechowych: niezyt nosa, kaszel, stan zapalny gardta, go-
raczka, gorszy apetyt, jednak u niektorych starszych dorostych pacjentow moze rozwinac sie
ostre zapalenie oskrzeli, zapalenie ptuc lub pogorszenie istniejacych juz, powaznych scho-
rzen, takich jak: astma, przewlekta obturacyjna choroba ptuc oraz zastoinowa niewydolnosc
serca. Ponizej opisano obraz kliniczny najczestszych chorob wywotanych zakazeniem wiru-
sem RS (CDC 2023a, Statystyka NFZ 2024, MP 2023).

2.1.3.1 Zapalenie ptuc

Pozaszpitalne zapalenie ptuc (PZP) wywotuja nieliczne gatunki drobnoustrojow, zazwyczaj
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, Staphylococcus
aureus, paciorkowce grupy B, tlenowe bakterie Gram-ujemne, takie jak Enterobacteriaceae
(np. Escherichia coli), a z drobnoustrojow atypowych - Mycoplasma pneumoniae, Chlamy-
dophila pneumoniae i Legionella pneumophila. W 30-50% przypadkow PZP czynnikiem etio-
logicznym sa wirusy, najczesciej: SARS-CoV-2 (w dobie pandemii), inne koronawirusy (CoV-
229E, CoV-NL63, CoV-0C43, CoV-HKU1), wirusy grypy (A i B), rynowirusy, wirus paragrypy,
adenowirusy, RSY, ludzki bokawirus i metapneumowirus. U okoto 25% chorych wystepuje za-
kazenie wiecej niz jednym drobnoustrojem, najczesciej: S. pneumoniae i C. pneumoniae
albo S. pneumoniae i wirusem grypy lub paragrypy. Do dolnych drég oddechowych drobnou-
stroje najczesciej dostaja sie przez mikroaspiracje tresci z gornych drog oddechowych, za-
chtysniecie sie trescig z jamy ustnej i gornych drég oddechowych lub wziewnie (poprzez
inhalacje kropelek wydzieliny z drog oddechowych kaszlacego chorego z zakazeniem wiru-
sowym, w zakazeniu Legionella poprzez wdychanie aerozolu kropelek wody zawierajacych
ta bakterie oraz w rzadkich grzybiczych zapaleniach ptuc wskutek inhalacji zarodnikow i nie-
wielkich fragmentow grzybni). Droga krwiopochodna zakazenia jest rzadka (MP 2023b).

U dorostych wirus RS jest coraz czesciej uznawany za przyczyne zapalenia ptuc i zaostrzen
przewlektych chorab ptuc. W jednym z badan wykazano, ze RSV nalezy do trzech patogenow
wykrywanych zima u oséb dorostych chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc. Inne badania
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sugeruja, ze wsrod osob starszych czestos¢ wystepowania chordb zwigzanych z RSV moze
by¢ podobna jak w przypadku grypy (Han 1999).

2.1.3.2 Ostre zapalenie oskrzeli

Ostre zapalenie dolnych drog oddechowych z kaszlem trwajacym ponizej 3 tygodni jest naj-
czesciej rozpoznawane po wykluczeniu zapalenia ptuc. Zapalenie oskrzeli powoduje go-
raczke, zte samopoczucie, bol miesni, kaszel z wykrztuszeniem sluzowej lub ropnej wydzie-
liny oraz czasami swiszczacy oddech. Czesto poczatkowo wystepuja objawy wirusowego za-
kazenia gornych drog oddechowych, a po kilku dniach dotaczaja objawy ze strony dolnych
drég oddechowych. Chociaz istnieje kilka réznych rodzajow zapalenia oskrzeli, najczesciej
sa one ostre i przewlekte. Do najczestszych przyczyn zachorowania na ostre zapalenie
oskrzeli zalicza sie wirusy oddechowe (rynowirusy, enterowirusy, wirus grypy A i B, wirus
paragrypy, RSV, koronawirusy - inne niz SARS-CoV-2 oraz adenowirusy) oraz u mniej niz 10%
chorych - zakazenia bakteryjne (MP 2023a, John Hopkins Medicine 2024).

2.1.3.3 Przewlekta obturacyjna choroba ptuc

Klinicznie przewlekta obturacyjna choroba ptuc (POChP) charakteryzuje sie przewlektym
kaszlem z lub bez wytwarzania plwociny, dusznoscig wysitkowa oraz swiszczacym oddechem.
Okoto potowe zaostrzen POChP wsrod dorostych mozna przypisac¢ zakazeniom wirusowym,
w tym syncytialnemu wirusowi oddechowemu. U osob dorostych z przewlekta choroba kra-
zeniowo-oddechowg, w tym POChP lub zastoinowa niewydolnoscig serca przebieg choroby
jest zwykle duzo ciezszy i pacjenci czesciej wymagaja pomocy lekarskiej (Mehta 2013).

2.1.3.4 Astma

W porownaniu ze zdrowymi dorostymi, pacjenci z wysokim ryzykiem powiktan chorob uktadu
oddechowego, w tym chorzy na astme, czesciej wymagaja hospitalizacji w przypadku zaka-
zenia RSV. W prospektywnym badaniu obejmujacym pacjentow w wieku dorostym chorych
na astme atopowa, ktorzy rejestrowali objawy, wirusy wykryto w okoto 60% przypadkow za-
ostrzen astmy zwigzanych z objawami zakazen drog oddechowych, przy czym wirus RS byt
najczesciej wykrywanym wirusem. W tym samym badaniu okoto 60% dzieci chorych na astme
alergiczna miato objawy zakazenia drog oddechowych zwiazanego z zaostrzeniem astmy,
a wirus RS rowniez byt najczesciej wykrywanym wirusem w tej grupie wiekowej. Testy wiru-
sowe oparte na PCR nie byty wowczas dostepne do wykrywania wirusa, dlatego rzeczywista
czestos¢ wystepowania etiologii wirusowej mogta zostac zanizona ze wzgledu na ograniczong
dostepnos¢ metod diagnostycznych (Westerly 2010).

2.1.4 Epidemiologia i obcigzenie choroba
2.1.4.1 Zapadalnos¢

Wirus syncytialny uktadu oddechowego, jest powszechnym wirusem uktadu oddechowego,
ktory zwykle powoduje tagodne objawy przypominajace przeziebienie. Wiekszos¢ chorych
osob wraca do zdrowia w ciagu tygodnia lub dwoch, jednak zakazenie wirusem RS moze
rowniez miec bardzo powazny przebieg. Niemowleta oraz osoby starsze sg bardziej narazone
na ciezki przebieg zakazenia wirusem RS i wowczas wymagaja hospitalizacji. Zakazenia RSV
maja charakter sezonowy. W Polsce i w innych krajach klimatu umiarkowanego sezon zaka-
zen trwa zwykle od jesieni do wiosny. Szczyt zachorowan wystepuje najczesciej w styczniu
i lutym. Obecnie obserwuje sie, ze sezon zachorowan zaczyna sie wczesniej (MP 2023).
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Europa i Swiat

W publikacji Sharp 2021 oszacowano czestos¢ hospitalizacji pacjentow z powodu chorob
uktadu oddechowego przypisywanych wirusowi RS w Anglii, w celu ustalenia optymalnych
interwencji terapeutycznych i szczepionek. Populacje badang stanowili pacjenci w wieku 65
lat lub starsi, ktorzy zostali przyjeci do angielskich szpitali w okresie od 02.08.2010 do
30.07.2017. Oszacowano, ze wirus RS srednio odpowiada sezonowo za 71 przyjec z przyczyn
oddechowych na 100 000 dorostych w wieku 65-74 lat i 251 przyje¢ na 100 000 dorostych
w wieku 75+ (Sharp 2021).

Ryc. 2 przedstawia dane dotyczace przyjec¢ do szpitala z powodu choréb uktadu oddecho-
wego pacjentow w wieku 65 lat i starszych, ze srednim sezonowym wspotczynnikiem przyjec
przypisywanym kazdemu patogenowi. Wirus RS jest trzecim najczestszym patogenem powo-
dujacym przyjecia do szpitala z powodu choréb uktadu oddechowego u pacjentow w wieku
75 lat i starszych oraz czwartym najczestszym u pacjentow w wieku od 65 do 74 lat (Sharp
2021).

Ryc. 2. Srednie sezonowe przyjecia do szpitala z powodu choréb uktadu oddechowego przypisane
kazdemu patogenowi wedtug grupy wiekowej (Sharp 2021).

uuuuu
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Ryc. 3 oraz Ryc. 4 przedstawiaja model przyjec do szpitala wynikajacy z choréb drog odde-
chowych u pacjentow w wieku 65-74 lat oraz 75 lat i starszych, z tygodniowa liczba przyjec
przewidywang przez model i tygodniowa proporcje zakazen wywotanych konkretnym pato-
genem, przewidywanga przez model z faktycznymi przyjeciami.
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Ryc. 3. Cotygodniowe obserwowane i przewidywane przyjecia do szpitala z powodu choréb
uktadu oddechowego, przypisane kazdemu patogenowi u pacjentéw w wieku 65-74 lat (Sharp
2021).

Ryc. 4. Cotygodniowe obserwowane i przewidywane przyjecia do szpitala z powodu chorob
uktadu oddechowego, przypisane kazdemu patogenowi u pacjentow w wieku 75 lat i starszych
(Sharp 2021).

W przegladzie systematycznym Li 2023 chciano lepiej zrozumiec obcigzenie hospitalizacjg
z powodu RSV u starszych oséb (w wieku powyzej 65 lat) w krajach o wysokich dochodach,
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poprzez dostosowanie sie¢ do niedoszacowania przypadkow zakazen. Na podstawie odnale-
zionych przez autorow przegladu badan, bez korekty wynikow o niedoszacowanie przypad-
kow zakazen, roczna liczba hospitalizacji z powodu ostrych zakazen drog oddechowych wy-
wotanych przez RSV u oséb w wieku 65 lat lub starszych, wynosita 157 na 100 000 osob (95%Cl:
98; 252), co odpowiada 356 000 (222 000-572 000) hospitalizacji z powodu ostrych zakazen
drog oddechowych wywotanych przez RSV we wszystkich krajach o wysokim dochodzie
w 2019 roku. Skorygowany roczny wskaznik hospitalizacji z powodu ostrych zakazen drog
oddechowych wywotanych przez RSV u osob w wieku 65 lat lub starszych wynosit 347 na
100 000 osob (203-595), co odpowiada 787 000 (460 000-1 347 000) hospitalizacji z powodu
ostrych zakazen drog oddechowych wywotanych przez RSV w 2019 roku. W przegladzie tym
stwierdzono, ze rzeczywiste obcigzenie hospitalizacja zwiazang z zakazeniem wirusem RS
moze byc 2,2 razy wieksze, niz podawano dotychczas w innych publikacjach i uwzglednienie
niedostatecznej oceny przypadkow, ma wptyw na obliczanie korzysci z interwencji w lecze-
niu i zapobieganiu chorobom wywotywanym przez RSV.

Sie¢ nadzoru nad hospitalizacja spowodowang wirusem syncytialnym uktadu oddechowego
(ang. The Respiratory Syncytial Virus Hospitalization Surveillance Network, RSV-NET) to
baza danych prowadzaca aktywny nadzor nad potwierdzonymi laboratoryjnymi przypadkami
hospitalizacji zwiazanymi z wirusem RS u dzieci w wieku ponizej 18 lat i dorostych. Siec
zawiera dane z 12 stanow USA i obejmuje prawie 8,0% populacji tego kraju. Dane dotyczace
hospitalizacji RSV-NET maja charakter wstepny i mogg ulec zmianie w miare udostepniania
wiekszej ilosci danych. W miare naptywania nowych danych co miesiac liczba i wskazniki
poprzednich przypadkéw sg odpowiednio aktualizowane.

Dane RSV-NET przedstawiaja skale problemu zwiazanego z hospitalizacja wywotana wirusem
RS u osob w wieku 65 lat i starszych w Stanach Zjednoczonych. Na Ryc. 5 i Ryc. 6 przedsta-
wiono miesieczny odsetek hospitalizacji zwigzanych z zakazeniem wirusem RS wedtug grup
wiekowych w okresie pazdziernik 2022 r. - wrzesien 2023 r. i pazdziernik 2023 - kwiecien
2024 r. Najczesciej hospitalizowani byli pacjenci w wieku 85 lat i starsi, nastepnie pacjenci
w wieku od 75 do 84 lat oraz pacjenci w wieku od 65 do 74 lat. Od pazdziernika 2022 roku
liczba hospitalizacji z powodu zakazenia drog oddechowych wywotanych wirusem RS wzra-
stata. Szczyt liczby interwencji zostat osiagniety w grudniu 2022 roku (12,0/100 tys. w grupie
65-74 lat, 23,2/100 tys. w grupie 75-85 lat, 47,7/100 tys. w grupie osob powyzej 85 lat).
W styczniu 2023 liczba hospitalizacji zmniejszyta sie, a najmniejsza liczbe interwencji z po-
wodu zakazenia drog oddechowych wywotanych wirusem RS odnotowano w maju 2023 roku
(0,2/100 tys. w grupie 65-74 lat, 0,7/100 tys. w grupie 75-85 lat, 0,9/100 tys. w grupie oséb
powyzej 85 lat). Dane z wrzesnia 2023 r., ktory wedtug RSV-NET konczyt sezon epidemiczny
RSV 2022/2023, przedstawiaja wskaznik hospitalizacji pacjentéw z grupy wiekowej 65-74
lat, ktory wynosit 1,6/100 tys., w grupie wiekowej 75-84 lat 1,9/100 tys., a w grupie powyzej
85 lat 4,6/100 tys. (Tab. 1). Obecnie trwa sezon epidemiczny RSV 2023/2024, dla ktorego
dane z okresu pazdziernik 2023 - kwiecien 2024 zostaty przedstawione w Tab. 2. Najwiece]j
przypadkow hospitalizacji odnotowano w grudniu 2023 (wskaznik hospitalizacji wynosit od-
powiednio; 21,6/100 tys. 65-74 lat. 40,5/100 tys. 75-84 lat, 88,8/100 tys. powyzej 85 lat)
(CDC, Surveillance&Research, RSV-NET).
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Tab. 1. Miesieczny odsetek hospitalizacji wywotanych przez zakazenie wirusem RS wedtug grup

wiekowych w okresie pazdziernik 2022 - wrzesien 2023 (CDC, Surveillance&Research, RSV-NET).

Grupa wiekowa/

wskaznik hospi- Paz- Listo- Gru- . Wrze-

talizacji w da- dziernik | pad dzien g;y;;en lz'gtzys l;ggec ?3%3 sien

nym mie- 2022 2022 2022 2023
sigcu/100 tys.

65-74 8.7 11,6 12,0 58 2,2 1,2 0,2 1,6
75-84 8,9 19,4 23,2 14,6 5,1 4,0 0,7 1,9
85+ 11,5 40,6 47,7 25,4 13,2 7,5 0,9 4,6

Tab. 2. Miesieczny odsetek hospitalizacji wywotanych przez zakazenie wirusem RS wedtug grup
wiekowych w okresie pazdziernik 2023 - kwiecien 2024 (CDC, Surveillance&Research, RSY-NET),

Grupa wiekowa/

wskaznik hospitali- Pazdziernik | Listopad | Grudzien | Styczenn | Luty Marzec Kwiecien

zacji w danym mie- 2023 2023 2023 2024 2024 2024 2024
sigcu/100 tys.

65-74 3,2 11,0 21,6 16,7 7.3 41 1;2
75-84 7.2 19,3 40,5 37,9 16,5 8,0 257
85+ 11,4 34,1 88,8 68,8 33,0 10,9 8,4

Ryc. 5. Miesieczny odsetek hospitalizacji wywolanych przez zakazenie wirusem RS wedtug grup
wiekowych w okresie pazdziernik 2022 r. - wrzesien 2023 r. (CDC, Surveillance&Research, RSV-

NET).

Wskainik hospitalizacji na 100 000
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Ryc. 6. Miesieczny odsetek hospitalizacji wywotanych przez zakazenie wirusem RS wedtug grup
wiekowych w okresie pazdziernik 2023 r. - kwiecien 2024 r. (CDC, Surveillance&Research, RSV-
NET).

Wskaznik hospitalizacji na 100 000

......
CE

Miesiac obserwacji

Polska

W Polsce od 25 lutego 2023 roku wprowadzono obowigzkowa rejestracje zachorowan wywo-
tanych przez RSV (MP 2023). Portal Statystyki NFZ prezentuje zbior danych znajdujacych sie
w zasobach Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) w nastepujacych kwestiach:

e statystyki swiadczen opieki zdrowotnej w wymiarze ogolnym, rozliczeniowym, me-
dycznym oraz przekrojowym,

e statystyki refundacji aptecznej obejmujace ilosci opakowan i wartosci lekow refun-
dowanych przez NFZ,

e statystyki lekow w programach lekowych obejmujace liczbe pacjentow i wartosc re-
fundacji,

e statystyki lekow w chemioterapii obejmujace liczbe pacjentow i wartosc¢ refundacji
(wg kwoty rozliczonej) lekow stosowanych w katalogu chemioterapii w podziale na:
substancje czynne, ptec i grupy wiekowe pacjentow (Statystyki NFZ 2024).

W Polsce w roku 2017 i 2020 tacznie rozliczono 4 644 hospitalizacji z powodu zakazenia wi-
rusem RS wsrad dorostych (nie ma danych dotyczacych hospitalizacji z powodu RSV w latach
2018-2019) (Tab. 3). Mediana czasu pobytu wyniosta 4 dni u pacjentéw z ostrym zapaleniem
oskrzeli wywotanym wirusem RS oraz 7 dni u pacjentow z zapaleniem ptuc wywotanym wiru-
sem RS. W ramach portalu Statystyka NFZ nie odnaleziono danych dotyczacych oséb w wieku
60 lat i starszych. Na Ryc. 7 oraz Ryc. 8 przedstawiono liczbe pacjentow poddanych hospi-
talizacji z powodu chorob wywotanych przez RSV. Na dzien 6 maja 2024 roku, nie ma danych
dotyczacych hospitalizacji dorostych w 2023 roku (Statystyki NFZ 2024).

18




Abrysvo®™ w czynnym uodparnianiu osob w wieku 60 lat i starszych przeciwke chorobom dolnych drog eddechowych wywotanym przez
RSV — analiza problemu decyzyjnego

Tab. 3. Hospitalizacja dorostych w Polsce wywotana przez zakazenie RSV w roku 2017 i 2020 (Sta-
tystyki NFZ 2024).

JGP ICD- Nazwa Rok | Liczba hospi- | Udziat (%) | Mediana
10 talizacji czasu po-
bytu (dni)
D18 Zapalenie J12.1 Zapalenie pluc wy- | 2017 4203 8,18 7
ptuc nietypowe, wolane wirusem | 5416 2718 5,82 7
parisevet 2 2015 2 680 6,07 7
2014 2 003 4,87 8
2013 1978 4,46 8
2012 1238 3,17 7
2011 1792 4,34 8
2010 546 1,65 8
2009 461 1,33 9
D46 POCHP J20.5 | Ostre zapalenie 2022 581 1,70 4
i inne obtura- gf‘z‘;‘?&i%a“e 2021 838 2,94 4
Cikladu oddecho- 2020 441 1,55 4
wego**

* Dane dla grupy JPG: D18 obejmuja rok 2017, ostatni rok w ktorym byly raportowane;
* Dane dla grupy JPG: D46 obejmuja rok 2020, pierwszy rok w ktorym byly raportowane.

Ryc. 7. Hospitalizacja pacjentow z ostrym zapaleniem oskrzeli wywotanym przez wirus RS wsrad
dorostych w Polsce w latach 2020-2022 (Statystyki NFZ 2024).

[
=

b

L o
= =
= =]

Liczba hospitalizowanych pacjentow

Lata

19




Abrysvo®™ w czynnym uodparnianiu osob w wieku 60 lat i starszych przeciwke chorobom dolnych drog eddechowych wywotanym przez
RSV — analiza problemu decyzyjnego

Ryc. 8. Hospitalizacja pacjentéw z zapaleniem ptuc wywotanym wirusem RS wérod dorostych
w Polsce w latach 2009-2017 (Statystyki NFZ 2024),

4500

Liczba hospitalizowanych paclentow

Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego - Panstwowy Zaktad Higieny (PZH) raportuje dwuty-
godniowe meldunki o zachorowaniach na choroby zakazne, zakazeniach oraz zatruciach
w Polsce. W dwutygodniowych meldunkach mozna znalez¢ informacje o zakazeniach wiru-
sem RS od marca 2023 roku do pierwszej potowy kwietnia 2024 roku. Warto zaznaczyc, ze od
25 lutego 2023 roku lekarz, ktory rozpoznaje zakazenie RSV - potwierdzone dodatnim wyni-
kiem testu antygenowego lub badan laboratoryjnych majacych na celu izolacje wirusa RS lub
wykrycie kwasu nukleinowego RSV, ma obowigzek zgtoszenia tego faktu panstwowemu in-
spektorowi sanitarnemu. Na Ryc. 9 przedstawiono liczbe raportowanych zachorowan na RSV.
Zakazenia wirusem RS sa raportowane w meldunkach z podziatem na liczbe zakazen ogolng
oraz liczbe zakazen wsrod dzieci do lat 2. Na Ryc. 10 przedstawiono liczbe nowo zarejestro-
wanych przypadkow zachorowan wywotanych wirusem RS. Na obu wykresach wida¢ duza
dysproporcje zaobserwowanych zakazen w pierwszych trzech miesigcach (439 przypadkow
vs. 1 039 przypadkow). Jest to spowodowane faktem, ze wyniki z pierwszego raportu dotycza
danych z okresu od stycznia do marca - od czasu kiedy raportowanie zakazen RSV stato sie
obowigzkowe. Kazdy kolejny raport przedstawia dane o zakazeniach z dwach kolejnych ty-
godni (MP 2023, PZH 2024).
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Ryc. 9. Liczba zachorowan na RSV ogoétem oraz wsrod dzieci w Polsce od 01.01.2023 do 30.04.2024
(PZH 2024).
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Ryc. 10. Liczba nowych zachorowan na RSV ogotem oraz wsrod dzieci do lat 2 w Polsce w 2 tygo-
dniowych odstepach od 15.03.2023 do 30.04.2024 (PZH 2024).
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Informacje zgromadzone na podstawie danych z Centrali NFZ, zawarte na portalu eZdro-
wie.gov przedstawiaja zestawienie zawierajgce informacje o pacjentach w wieku co naj-
mniej 60 lat, ktorym udzielono swiadczenia z powodu syncytialnego wirusa oddechowego
(RSV). W zestawieniu podano liczbe unikalnych pacjentow, liczbe pacjentow, ktorym udzie-
lono swiadczen w ramach podstawowej opieki zdrowotnej, ambulatoryjnej opieki specjali-
stycznej i w szpitalnych oddziatach ratunkowych. Przeanalizowano takze dane dotyczace
hospitalizacji z rozpoznaniem RSV. W okresie od stycznia do lipca 2023 roku liczba osob
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w wieku co najmniej 60 lat wymagajacych pomocy lekarskiej z powodu choroby wywotanej
przez syncytialny wirus oddechowy (RSV) wynosita 287 osob, z czego 201 osob skorzystato ze
swiadczen w ramach podstawowej opieki zdrowotnej. Wsrod pacjentow w wieku co najmniej
60 lat, 194 byto hospitalizowanych w okresie od stycznia do lipca 2023 roku z rozpoznaniem
RSV (eZdrowie 2023).

Dane epidemiologiczne w Polsce zebrane w publikacji Kondratiuk 2022 przedstawiaja wyniki
analizy zakazen wywotanych wirusem grypy i wirusoéw grypopodobnych (w tym RSV) w popu-
lacji osob powyzej 65. roku zycia w sezonie epidemicznym 2019-2020. tacznie pobrano 1 269
probek od pacjentow z podejrzeniem grypy lub innych wirusow uktadu oddechowego. Anali-
zowany materiat stanowity wymazy z nosa i gardta. Do okreslenia typu i podtypu wirusa
grypy, w przypadku probek pozytywnych, wykorzystano ilosciowa reakcje tancuchowa poli-
merazy. Probki pozytywne, zdefiniowane jako probki, w ktorych stwierdzono obecnos¢ ma-
teriatu genetycznego stanowity 28,6% (364) wszystkich przebadanych probek. Odsetek pro-
bek pozytywnych w stosunku do wszystkich przebadanych prébek u pacjentow w wieku 65
i starszych w sezonie epidemicznym 2019-2020 przedstawiono na Ryc. 11. Wsrod analizowa-
nych badan potwierdzono 16 przypadkow wywotanych przez wirusy grypopodobne. Najwigecej
zakazen byto spowodowanych przez syncytialny wirus uktadu oddechowego, ktory stwier-
dzono u 13 oséb, co stanowito 81,25% wszystkich zakazen wirusami grypopochodnymi. Stwier-
dzono takze 2 przypadki zakazenia COVID-19 i 1 adenowirusem. Odsetek wiruséw grypopo-
dobnych w populacji pacjentow w wieku 65 lat i starszych przedstawiono na Ryc. 12 (Kon-
dratiuk 2022).

Ryc. 11. Odsetek probek pozytywnych w stosunku do wszystkich przebadanych probek w grupie
wiekowej 65 lat i wiecej w sezonie epidemicznym 2019-2020 w Polsce (Kondratiuk 2022).

100%
90%
Il Probki negatywne
80% B Probki pozytywne -
| wirusy grypopodobne
70% B Probki pozytywne -
60% g
50%
40%
30%
20%

10%

0%

65+

22




Abrysvo® w czynnym uodparnianiu osob w wieku 60 lat i starszych przeciwka chorobom dolnych drog aoddechowych wywotanym przez
RSV — analiza problemu decyzyjnego

Ryc. 12. Udziat procentowy wirusow grypopodobnych w grupie wiekowej 65 lat i wiecej w sezonie
epidemicznym 2019-2020 w Polsce (Kondratiuk 2022).
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2.1.4.1.1 Niedoszacowanie zapadalnosci

Rzeczywista czestosc wystepowania zakazenia RSY jest niedoszacowana, a ogolne obcigzenie
epidemiologiczne chorobg u 0sob starszych nie zostato ustalone w wystarczajacym stopniu.
Do przyczyn niedoszacowania zapadalnosci na wirusa RS naleza:

e Szczytowy moment zapadalnosci na RSV jest szerszy niz w przypadku grypy

Wiekszos¢ nadzoru nad syncytialnym wirusem oddechowym prowadzona jest w kontekscie
nadzoru nad grypa. Czestosc wystepowania wirusa RS, okreslona w okresie grypy moze po-
mijac niektore miesigce w ktorych panuje wirus RS, poniewaz oba sezony wirusowe nie po-
krywaja sie catkowicie - sezon zachorowalnosci na wirusa RS rozpoczyna sie wczesniej i kon-
czy pozniej niz sezon zachorowalno$ci na grype, co rowniez powoduje, ze zapadalnosc¢ na
wirusa RS wydaje sie nizsza niz jest rzeczywiscie (Chadha 2020, Colosia 2017).

e Brak ustandaryzowanej metodyki

Czestosc wystepowania wirusa RS moze roznic sie w zaleznosci od metodologii badania. Roz-
nice w szacunkach pochodzacych z réznych badan nalezy interpretowac ostroznie, poniewaz
na szacunki moga mie¢ wptyw: roznice miedzy badaniami (réznice w kryteriach wtaczenia
do badania, definicja przypadkow ostrego zapalenia ptuc, metoda oceny przypadku, defini-
cja chorob wspotistniejacych, grupa wiekowa populacji badanej oraz wielkos¢ proby wtaczo-
nej do badan), roczne roznice w aktywnosci wirusa RS, roznice w epidemiologii RSV oraz
zachowania populacji objetej opieka zdrowotng (Shi 2023).

e Badania dorostych nie sa wykonywane rutynowo

Syncytialny wirusy oddechowy jest jedna z najczestszych przyczyn powaznych chorob uktadu
oddechowego u matych dzieci i osob starszych. Ze wzgledu na ograniczone mozliwosci lecze-
nia i immunoprofilaktyki oraz powszechne niedocenienie znaczenia wirusa RS w niektorych
populacjach pacjentow, badania na obecnos¢ RSV nie sg rutynowo zalecane i czesto nie sg
wykonywane (Tran 2022).
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e U niektorych starszych osob objawy moga byc tagodne

Stosowanie definicji przypadku jako choroby grypopodobnej (ang. influenza-like illness, ILI)
moze byc przyczyna niedoszacowania czestosci wystepowania wirusa RS. U wiekszosci doro-
stych wirus RS ma tagodny przebieg w zwigzku z czym nie zwracaja sie oni do lekarza, z kolei
u osob w podesztym wieku lub cierpigcych na inne schorzenia moze on prowadzic do cigzkiej
choroby (Onwuchekwa 2023).

e Osoby starsze moga miec nizsze miano wirusa

Objawy kliniczne u oséb starszych roznia sie od klasycznych objawow zakazenia RSV wyste-
pujacych u dzieci. Osoby starsze maja nizsze miano wirusa (stopien rozcienczenia materiatu
ztozonego z komorek, w ktorych zachodzi tworzenie nowych czastek wirusa, w jakim roztwor
zawiera jeszcze minimalng dawke efektywna wirusa), co hamuje wykrywanie wirusa za po-
mocg szybkich testow antygenowych, co z kolei prowadzi do niedodiagnozowania RSV w tej
populacji (Colosia 2017).

e Badanie wymazow z jamy nosowo-gardtowej lub nosa

Podczas gdy RT-PCR zwieksza czutos¢ wykrywania RSV w porownaniu z innymi metodami te-
stowania, probka uzyta do testu diagnostycznego moze wptywac na czutos¢ wykrywania RSV.
Pobieranie probek przy uzyciu wymazow z nosogardzieli, chociaz jest lepiej tolerowane niz
ptyn do ptukania nosa lub aspirat nosowo-gardtowy u dorostych, pozwala uzyskac nizsze
miano wirusa co sprowadza sie do niedoszacowania liczby zakazen (Onwuchekwa 2023).

2.1.4.1.2 Porownanie z grypa

Grypa i RSV naleza do najczestszych przyczyn zakazenia dolnych drog oddechowych, przy
czym grypa wywotuje okoto 1 miliarda zakazen, a RSV okoto 64 milionow ostrych zakazen
drog oddechowych na catym swiecie kazdego roku. Systematyczna analiza przeprowadzona
w ramach badania Global Burden of Diseases, Risk Factors, and Injuries wykazata, Zze grypa
powoduje 500 000 zgonow, a RSV 250 000 zgonow rocznie na catym swiecie. W Stanach Zjed-
noczonych szacuje sie, ze kazdego roku dochodzi do 50 000 zgonow zwiazanych z grypa
i 17 000 zgonow zwiazanych z RSV. Osoby starsze i dorosli wysokiego ryzyka (tj. osoby z ob-
nizong odpornoscia i osoby z chorobami uktadu oddechowego lub sercowo-naczyniowego)
doswiadczaja wysokiej zachorowalnosci i Smiertelnosci zwiazanej z RSV. Wskazniki hospita-
lizacji osob dorostych wysokiego ryzyka w kazdym wieku zakazonych grypa (242/100 000
mieszkancow) i RSV (91/100 000 mieszkancow) sa porownywalne z tymi dla osob starszych
o wszystkich poziomach ryzyka (odpowiednio 256 i 84 na 100 000 mieszkancow wsrod doro-
stych w wieku 65-74 lat). Osoby starsze, osoby z obnizong odpornoscia oraz osoby z choro-
bami uktadu oddechowego lub sercowo-naczyniowego sg narazone na ryzyko ciezkiej grypy
lub choroby wywotanej przez RSV (Hartnett 2022).

Badanie HARTI (ang. Hospitalized Acute Respiratory Tract Infection), ktore przedstawiono
w publikacji Hartnett 2022, byto globalnym badaniem w sezonach epidemicznych 2017-2019,
majacym na celu ocene czynnikéw ryzyka ciezkiej choroby i wykorzystanie zasob medycz-
nych u dorostych hospitalizowanych z powodu ostrego zakazenia drog oddechowych. Obser-
wowano pacjentow z potwierdzona grypa lub RSV do 3 miesiecy po wypisie ze szpitala. W ba-
daniu wykazano, ze RSV byt zwigzany z wiekszym wykorzystaniem srodkéw medycznych
w trakcie hospitalizacji w porownaniu do grypy. Co wiecej, pacjenci z RSV byli starsi w po-
rownaniu do pacjentow z grypa (srednia: 63,1 lat vs. 59,7 lat) i zgtaszali wieksze nasilenie
objawow w trakcie hospitalizacji (srednia: 4,5 vs. 4,0). Wiekszy odsetek pacjentow z RSV
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miat dodatkowe wspotistniejace schorzenia podczas hospitalizacji i zaocbserwowano zao-
strzenie astmy lub POChP, zaostrzenie zastoinowej niewydolnosci serca i hipoksemie. Pa-
cjenci z RSV wymagali dtuzszej hospitalizacji (mediana dtugosci pobytu: 4,4 dnia vs. 3,9
dnia), a wiekszos¢ z nich (79,8%) wymagata suplementacji tlenu w trakcie hospitalizacji
w porownaniu z chorymi na grype (59,5%). Po 3 miesigcach od wypisu ze szpitala, zgtosit sie
do niego ponownie wiekszy odsetek pacjentow z RSV (13,4%), ktorzy wymagali dtuzszego
stosowania antybiotykow, lekow przeciwkaszlowych, lekow rozszerzajacych oskrzela oraz
wziewnych i ogolnoustrojowych steroidow w porownaniu z osobami chorymi na grype (11,9%).

Objawy grypy, wirusa RSV i COVID-19 sg podobne i moga obejmowac: goraczke, kaszel i dusz-
nosc¢. Poniewaz objawy sa podobne, rozroznienie chordéb wywotanych przez wirusy uktadu
oddechowego moze by¢ trudne. Aby zdiagnozowac potencjalny przypadek, pracownicy
stuzby zdrowia mogg skorzystac z odpowiedniego testu diagnostycznego. W Tab. 4 przedsta-
wiono symptomy i czestosc ich wystepowania w opisanych przypadkach zachorowan (NFID
2024).

Tab. 4. Symptomy wystepujace przy przeziebieniu, grypie, RSV i COVID-19 (NFID 2024).

Choroba/symptomy | Przezigbienie COVID-19 Grypa RSV

Bol Czasami Czasami Czesto Rzadko
Problemy z oddy- Rzadko Czesto Rzadko Czasami
chaniem

Zmeczenie Czasami Czesto Czesto Rzadko
Goraczka Rzadko Czasami Czesto Czasami
Utrata zmystu we- Rzadko Czasami Rzadko Rzadko
chu i smaku

Bol gardta Czesto Czesto Czasami Rzadko
Swiszczacy oddech Rzadko Rzadko Rzadko Czesto

Porownanie cech klinicznych i Burden of Disease wirusa RS z grypa, ktora jest dobrze poznana
przyczyna zachorowalnosci i Smiertelnosci wsrod osob starszych, moze zwiekszy¢ Swiado-
mos¢ personelu medycznego na temat potencjalnego zakazenia RSV powodujacego
ciezka chorobe dolnych drog oddechowych u osob starszych. Zakazenie RSV moze wywo-
tac powazna chorobe podobng do tej wywotanej przez grype, co powoduje koniecznos¢
czestszych badan w kierunku RSY. Wsrod dorostych w wieku 65 lat i starszych wirus RS i grypa
sg zblizone w zakresie liczb zgonow, hospitalizacji oraz pacjentéow z objawami chorobowymi
wystepujacych srednio w ciggu roku. Na Ryc. 13 zestawiono porownanie liczby zgonow, ho-
spitalizacji oraz liczby przypadkow objawow chorobowych wsréd pacjentow z RSV oraz
z grypa wystepujacych w skali roku w USA (CDC Havers 2022).
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Ryc. 13. Poréwnanie Burden of Disease RSV z grypa wsrod starszych dorostych w wieku 265 w USA
(CDC Havers 2022).

~14,000
12,000-43,000

zgony/rok zgony/rok

~177,000 128,000-467,000
hospitalizacje/rok hospitalizacje/rok

~2,200,000 1,400,000-5,100,000
objawy chorobowe/rok objawy chorobowe/rok
RSV Grypa

2.1.4.2 Smiertelnos¢

Na Ryc. 14 przedstawiono wskaznik przezycia w ciagu 1 roku od przyjecia pacjentéow z Cen-
trum Medycznego Kaiser Permanente w Potudniowej Kalifornii, w wieku 60 lat i starszych,
ktorzy hospitalizowani byli z powodu RSV lub grypy. Wskaznik przezycia u pacjentow z grypa
po 3, 6, 9i 12 miesigcach wynosit odpowiednio 89,4%, 87,0%, 83,8% oraz 81,2% w porownaniu
do wskaznika przezycia u pacjentow z RSV, ktory wyniost 87,6%, 82,9%, 78,5% i 74,2%. W cza-
sie 12 miesiecy po przyjeciu pacjentow wskaznik przezycia pacjentow z RSV byt o 7% nizszy
w porownaniu do pacjentow z grypa. Krétkoterminowa smiertelnosc pacjentow zakazonych
wirusem RS jest podobna do tej u pacjentow zakazonych grypa. Jednak dtugoterminowe
przezycie pacjentow z RSV, jest gorsze w poréwnaniu z pacjentami chorymi na grype. Wptyw
RSV na przezycie dtugoterminowe moze odzwierciedlac potencjat wirusa RS do wywotania
przewlektego stanu zapalnego zwiazanego z uporczywa, czasem postepujaca chorobg ptuc.
Syncytialny wirus oddechowy jest przyczyna powaznych chorob wsrod hospitalizowanych
osob starszych. U pacjentow z RSV stwierdzono powiktania ptucne, w tym zapalenie ptuc,
przyspieszony oddech, niedotlenienie i wieksze zapotrzebowanie na tlenoterapie oraz zao-
strzenie astmy i przewlektej obturacyjnej choroby ptuc, przewlekte zapalanie oskrzeli i ro-
zedme ptuc (Ackerson 2023).

W Tab. 5. zestawiono charakterystyke wewnatrzszpitalng pacjentow w wieku 60 lat i star-
szych hospitalizowanych z powodu RSV lub grypy.
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Ryc. 14. Wskaznik przezycia w ciagu 1 roku od przyjecia wsrod pacjentow w wieku 260 lat hospi-
talizowanych z powodu syncytialnego wirusa oddechowego lub zakazenia grypa w USA (Ackerson

2023).
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Tab. 5. Charakterystyka wewnatrzszpitalna pacjentéw w wieku 60 lat i starszych hospitalizowa-
nych z powodu RSV lub zakazenia grypa w USA (Ackerson 2023)

Charakterystyka pacjentow RSV (N=645) Grypa p-va-
(N=1 878) lue®

Dni od przyjecia do zlecenia dodatniego wyniku testu na 0,7;1,9; 0,0- 0,7; 1,4; 0,0- 0,402

obecnos¢ RSV/grypy [Srednia; SD; zakres] 31,0 20,00

Dni od przyjecia do daty dodatniego wyniku testu na 2,5; 2,6; 0,0- 2,6; 1,9; 0,0- 0,570

obecnosc RSY/grypy [$rednia; SD; zakres] 35,0 21,0

Jakiekolwiek uzycie lekow przeciwwirusowych podczas 304 (47,1) 1477 (78,6) <0,001

hospitalizacji, n (%)

Jakiekolwiek uzycie antybiotykow podczas hospitalizacii, 607 (94,1) 1670 (88,9) <0,001

n (%)

Jakiekolwiek wdychanie, wstrzykniecie, dozylne lub do- 416 (64,5) 900 (47,9) <0,001

ustne uzycie sterydow podczas hospitalizacji, n (%)

Stosowanie sterydow wziewnych podczas hospitalizacji, n 183 (28,4) 418 (22,3) 0,002

(%)

Zastrzyki ze sterydow podczas hospitalizacji, n (%)® 321 (49,8) 622 (33,1) <0,001

Stosowanie sterydow dozylnych podczas hospitalizacji, n 6(0,9) 12 (0,6) 0,448

(%)

Stosowanie doustnych sterydow podczas hospitalizacji, n 267 (41,4) 480 (25,6) <0,001

(%)

Koinfekcja drog oddechowych w ciagu +7 dni od zlecenia 9 (1,4) 20 (1,1) 0,497

badania, n (%)

2= wartosc p z testu x2, testu t, dokladnego testu Fishera (ub testu sumy rang Wilcoxona, odpowiednio,
" . koinfekcje drog oddechowych wystepujace w ciggu +7 dni obejmowaty paragrype, ludzki metapneumowirus, rinowi-
rus/enterowirus i koronawirus. Ponadto 1 osoba ze wspétistniejacym zakaZzeniem wirusem RSV i grypa w ciagu +7 dni, ale
nie podczas tej samej hospitalizacji, wliczano do kohorty wirusa RSV i usuwano z kohorty chorych na grype.
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2.1.5 Aktualne postepowanie medyczne w chorobach
wywotanych przez RSY

Od czasu odkrycia w 1956 r. syncytialnego wirusa oddechowego zostat on uznany za wiodaca
globalng przyczyne zachorowalnosci i $Smiertelnosci, zwtaszcza wsrod niemowlat w pierw-
szych szesciu miesigcach zycia. RSV jest jedna z najczestszych przyczyn ostrych zakazen
drog oddechowych u dzieci i gtowna pojedyncza przyczyna hospitalizacji w okresie niemow-
lecym. W ostatnich latach zauwazono, ze wirus dotyka takze dorostych z grup ryzyka, w tym
osoby starsze, osoby z obnizong odpornoscia, osoby mieszkajace w domach opieki. Osoby
doroste zakazone wirusem RS zazwyczaj reprezentuja tagodne objawy przypominajace prze-
ziebienie, jednak u niektorych moze rozwinac sie infekcja ptuc. Zakazenie wirusem RS jest
tak powszechne, ze szacuje sig, ze powoduje obcigzenie chorobami porownywalne z grypa
u osob starszych. Biorac pod uwage starzejaca sie strukture populacji w krajach zachodnich,
smiertelnosc¢ zwiazana z wirusem RS u dorostych staje sie coraz wiekszym problemem (CDC
2023a).

W Tab. 6 przedstawiono rekomendowane postepowanie medyczne w chorobach wywotanych
przez RSV, w tym zapalenie oskrzeli, szpitalne i pozaszpitalne zapalenie ptuc oraz choroby
grypopodobne, ktorych gtownym czynnikiem patogennym jest RSV (Kondratiuk 2022). Ze
wzgledu na brak dostepnych terapii i interwencji o potwierdzonej skutecznosci stosowania
w przypadku choroéb dolnych drog oddechowych wywotanych wirusem RS, podstawa leczenia
jest leczenie objawowe. Zaleca sie stosowanie lekow przeciwgoraczkowych takich jak: pa-
racetamol, ibuprofen, acetaminofen, stosowanie tlenoterapii, a u pacjentéw ze $wiszczacym
oddechem krotkotrwale zaleca sie stosowanie kortykosteroidow. Do ogolnych zalecen nalezy
pozostanie w domu i odpoczynek, picie duzej ilosci ptynow.

Tab. 6. Rekomendowane postepowanie medyczne w chorobach wywotanych przez RSV.

Organizacja/publikacja, | Rekomendowane interwencje

rok

CDC 2022 Nie ma specyficznego leczenia przeciwwirusowego ludzkiego wirusa paragrypy

(ang. human parainfluenza viruses, HPIV). Wiekszosc¢ osob chorych wraca do

zdrowia samodzielnie. Jednak aby ztagodzi¢ objawy zaleca sie:

e zazycie acetaminofenu, ibuprofenu i innych dostepnych bez recepty
lekow przeciwbolowych i przeciwgoraczkowych,

s stosowanie nawilzacza powietrza lub zazycie goracego prysznica w celu
zalagodzenia bolu gardta i kaszlu.

Osobom chorym zaleca sie:

e picie duzej ilosci ptynow,
e pozostanie w domu i odpoczynek.

Nie zaleca sie stosowania antybiotykow, poniewaz nie sg one skuteczne prze-

ciwko HPIV.

MP 2023a Leczenie ostrego zapalenia oskrzeli:

1. Leczenie objawowe: leki przeciwgoraczkowe (lekiem pierwszego wy-
boru jest paracetamol, alternatywnie ibuprofen, kwas acetylosalicy-
lowy, metamizol) lub u osdb z bardzo wysokq goraczka w razie niesku-
tecznosci lekow przeciwgoraczkowych fizyczne metody ochladzania
i ewentualnie leki przeciwkaszlowe - w przypadku kaszlu suchego dek-
strometofran (o dziataniu osrodkowym) lub lewodropropizyna (o dzia-
taniu obwodowym).

2. Nie zaleca sie stosowania antybiotyku, wyjatek stanowi krztusiec.

3. U chorych z objawami ostrego zapalenia oskrzeli w okresie epidemii
grypy od 48 h od wystgpienia pierwszych objawow rozwazane jest po-
danie leku przeciwgrypowego. Zaleca sie rowniez odpoczynek w tozku
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Organizacja/publikacja, | Rekomendowane interwencje
rok

oraz picie duzej ilosci ptynow. Leczenie objawowe obejmuje rowniez
w razie potrzeby: leki przeciwkaszlowe, leki kurczace naczynia btony
sluzowej nosa, izotoniczne lub hipertoniczne roztwory chlorku sodu do
nosa. Chorego pacjenta z niewydolnosicia oddechowa powinno sie prze-
nies¢ do osrodka prowadzacego pozaustrojowa oksygenacje przezblo-
nowa (ECMO).

4, Stosowanie B2-mimetykow wziewnych zaleca sie wytacznie w razie ob-
jawow obturacji oskrzeli (do B2-mimetykow wziewnych krotko dziata-
jacych (SABA) zalicza sie fenoterol oraz salbutamol, a do B2-mimety-
kow dtugo dziatajacych (LABA) zalicza sie formoterol oraz sameterol).

MP 2023b Zalecenia ogolne w leczeniu pozaszpitalnego zapalenia ptuc (PZP):

1. Leczenie ambulatoryjne: niepalenie tytoniu, odpoczynek, picie duzej
ilosci ptynow; od zwalczania goraczki i usmierzania ew. bolu optucno-
wego zaleca sie paracetamol lub niesteroidowe leki przeciwzapalne.

2. Leczenie szpitalne:

a. tlenoterapia pod kontrolg Sp02 (u chorych na POChP pod kontrolg
powtarzanej gazometrii krwi tetniczej), aby uzyskac Pa02 =60 mm
Hg i SpO2 94-96% (u chorych na POChP i innych zagrozonych hiper-
kapnig - 88-92%). Zastosowanie tlenoterapii wysokoprzeptywowej
rozwaza sig u chorych ze zmniejszonym wskaznikiem Pa02/Fi02
bez wyraznego zwiekszenia wysitku oddechowego. Jesli stwierdza
sie cechy hipowentylacji (hiperkapnia) oraz zwigkszonego wysitku
oddechowego — rozwaza sig nieinwazyjna wentylacje.

b. ocena stanu nawodnienia i odzywienia chorego - w razie wskazan
przetoczenie ptynow, plyny i stosowanie suplementow zywienio-
wych,

c. w przypadku ptynu w jamie optucnej stosuje si¢ wczesng toracen-
teze, w razie ropniaka optucnej i u czesci chorych z powiktanym
wysiekiem parapneumonicznym stosuje sie drenaz jamy oplucnej,

d. u chorych na ciezkie PZP rozwaza sig zastosowanie metylopredni-
zolonu i.v. 0,5 mg/kg mc. 2 x dz. przez 5 dni; nie stosuje jednak
glikokortykosteroidow rutynowo. Zgodnie z wytycznymi American
Thoracic Society! Infectious Diseases Society of America wskaza-
niem do podania glikokortykosteroidow w PZP jest wstrzas sep-
tyczny oporny na leczenie.

3. Antybiotykoterapia:

a. U chorych kierowanych do szpitala z podejrzeniem PZP rozwazyc
nalezy niezwloczne zastosowanie antybiotyku, jezeli stan chorego
jest ciezki lub chory moze dotrzec do szpitala z opoznieniem (>2
h). U chorych przyjetych do szpitala antybiotykoterapie nalezy roz-
poczaé mozliwie najszybciej po ustaleniu rozpoznania, bezwzgled-
nie w ciagu 4 h.

b. Wybor antybiotyku: poczatkowe leczenie empiryczne

c. Czas leczenia: 25 dni, 48 h od stabilizacji klinicznej; w PZP wywo-
tanym przez MRSA lub P. aeruginosa - 7 dni. Dluzsze leczenie
w przypadku martwiczego zapalenia pluc, powikian (ropnie pluc,
wysiek parapneumoniczny, ropniak optucnej) oraz pozapltucnych
ognisk zakazenia. Kryteria stabilizacji klinicznej:

1) temperatura ciata <37,8°C (wg niektorych ekspertow
<37,2°C)

2) tetno <100/min

3) cisnienie tetnicze skurczowe =100 mm Hg

4) SpO2 >90% lub Pa02 =60 mm Hg (podczas oddychania powie-
trzem)

5) mozliwosé przyjmowania pokarmow droga doustng

6) niewystepowanie zaburzen swiadomosci; jesli nie zachodzi
oczekiwana poprawa, nie zaleca sie modyfikacji leczenia
wczesniej niz po 3 dniach jej stosowania.

Redondo 2024 Hiszpanska grupa Neumoexperts Prevention Group (NEP) opublikowata zaktua-
lizowane zalecenia dotyczace szczepien w celu zapobiegania pozaszpitalnemu
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zapaleniu ptuc u dorostych. W odniesieniu do zapobiegania RSV, NEP zaleca na-
stepujace srodki:
1. Wdrozenie srodkow kontroli zakazen w placowkach opieki zdrowotnej
i placéwkach opieki diugoterminowej.
2. Promowanie swiadomosci spotecznej i edukacji w zakresie przenosze-
nia RSV i srodkow zapobiegawczych.
3. Opracowanie i wzmocnienie systemow nadzoru w celu monitorowania
aktywnosci RSV w spotecznosci i szybkiej identyfikacji ognisk choroby.
4. Zalecenia dotyczace szczepien: z perspektywy ochrony indywidualnej,
NEP w Hiszpanii zaleca szczepienia przeciwko RSV dla starszych osob
dorostych w wieku = 60 lat, zwtaszcza tych z:

a. przewlekta choroba pluc,
b. przewlekla chorobg sercowo-naczyniowa,
[ innymi diagnozami lub stanami, ktore powoduja uposledzenie czyn-

nosci pluc lub staba site kaszlu i zastoj wydzieliny (skrajna otylosc
lub zaburzenia neurologiczne),

d. choroba nerek,
e. cukrzyca,
f.  immunosupresja.

5. Pracownikom stuzby zdrowia nalezy zaoferowac szczepienie przeciwko
RSV, poniewaz sg oni narazeni na wieksze ryzyko zarazenia sie RSV
i zwiekszone ryzyko przeniesienia RSV na inne osoby.

2.1.6 Rekomendacje i wytyczne kliniczne dotyczace
szczepien

W Tab. 7 zestawiono najwazniejsze informacje zawarte w odnalezionych rekomendacjach.
Wszystkie odnalezione rekomendowane interwencje dotycza profilaktycznych szczepien
przeciwko wirusowi RS u oséb w wieku 60 lat i starszych.

W dzienniku Ustaw opublikowano komunikat Gtownego Inspektora Sanitarnego z dnia
27.10.2023 r. w sprawie Programu Szczepienn Ochronnych na rok 2024. Wsrod zalecanych
szczepien dla osob w 60. roku zycia i starszym pojawilto sie szczepienie przeciwko RSV. Ame-
rykanski Komitet Doradczy ds. Szczepien Ochronnych (ang. Advisory Committee on Immuni-
zation Pracices, ACIP) zarekomendowat aby w sezonie 2023-24 lekarze oferowali szczepienia
przeciwko RSV osobom dorostym w wieku > 60 lat. Zalecanymi szczepionkami sa Arexvy”
i Abrysvo® (ACIP 2023). Amerykanska agencja Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) sugeruje, ze szczepienie moze zapobiec znacznej zachorowalnosci na choroby wywo-
tane RSV u dorostych w wieku 260 lat. W celu zapobiegania chorobom dolnych drog oddecho-
wych wywotanych przez RSV rekomenduje szczepienie Arexvy” lub Abrysvo® (CDC 2024). Eu-
ropejska Agencja Lekow (ang. European Medicines Agency, EMA) zarekomendowata przyzna-
nie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w Unii Europejskiej dla preparatow Abrysvo® oraz
Arexvy® (EMA 2023a, 2023b). W artykule przedstawionym w Medycynie Praktycznej (MP
2023c) omowiono stosowanie szczepionek przeciwko RSV u dorostych w wieku 260 lat. Doro-
stym w wieku 260 lat mozna zalecic 1 dawke szczepionki przeciwko RSV. Proponowanymi
szczepionkami sa Arexvy® i Abrysvo®. Krajowy Komitet Doradczy ds. Szczepien (ang. National
Advisory Committee on Immunization, NACI) dokonuje aktualnie przegladu stosowania
Abrysvo®. Rekomendacje z tej organizacji pojawia sie wkrotce (NACI 2024). Hiszpanska grupa
NeumoExperts Prevention rekomenduje aby szczepionki przeciwko RSV byly czescig pro-
gramu szczepien dla dorostych, a strategia oparta na wieku powinna byc preferowana w sto-
sunku do grup wysokiego ryzyka. Skutecznosc i wydajnosc tej praktyki bedzie zalezec¢ od
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czasu trwania ochrony i potrzeby corocznych lub bardziej roztozonych w czasie dawek (Re-
dondo 2024). Z kolei w wytycznych North Carolina Department of Health and Human Services
(NCDHHS) dotyczacych syncytialnego wirusa oddechowego na lata 2023-2024, zarekomendo-
wano stosowanie szczepionki Arexvy® lub Abrysvo®, w zaleznosci od preferencji pacjenta
(NCDHHS 2023-2024). Wedtug lekarzy z Podstawowej opieki zdrowotnej (POZ) szczepienie
przeciw RSV powinno by¢ zalecane wszystkim osobom po 60. roku zycia. Wiek stanowi istotny
czynnik ryzyka ciezkiego przebiegu, hospitalizacji i rozwoju powiktan zakazenia RSV (POZ
2023). W Programie Szczepien Ochronnych (PSO) na rok 2024 pojawita sie informacja o zale-
caniu osobom dorostym w wieku =60 lat szczepienia przeciwko wirusowi syncytium nabtonka
oddechowego (RSV) (PSO 2023). Rowniez Polskie Towarzystwo Medycyny Rodzinnej (PTMR)
w wykazie szczepien na rok 2024 dorostych zalecita osobom dorostym w wieku =60 lat za-
szczepienie 1 dawkg przeciwko wirusowi RS (PTMR 2024). W 2023 zalecita szczepienie prze-
ciwko RSV wszystkim nieuodpornionym osobom spetniajacych kryterium wieku (60+) (PTMR
2023). Polskie Towarzystwo Wakcynologii w 2024 roku w swoim Kalendarzu szczepien doro-
stych rowniez uwzglednito szczepienie osob po 60. roku zycia 1 dawka szczepionki przeciw
RSV (PTW 2024). Na portalu Szczepienia.info, ktory powstat z inicjatywy Narodowego Insty-
tutu Zdrowia Publicznego PZH- Panstwowego Instytutu Badawczego we wspotpracy z Polskim
Towarzystwem Wakcynologii, 12 marca 2024 roku opublikowano Kalendarz szczepien doro-
stych - Osoby starsze. Widnieje na nim informacja, ze osoby po 60. roku zycia powinny przy-
jac 1 dawke szczepienia przeciwko syncytialnemu wirusowi oddechowemu (Szczepienia.info
2024).

Ponadto w celu zapobiegniecia zachorowaniom i szerzeniu si¢ sezonowej grypy oraz innych
chorob grypopodobnych (w tym chorob wywotanych przez RSV) w ramach codziennych srod-
kow zapobiegawczych mogacych pomadc w ograniczeniu rozprzestrzeniania sie choréb wiru-
sowych zaleca sie:

e regularne mycie rak,
e unikanie bliskiego kontaktu z osobami chorymi,
e zakrywanie ust i nosa podczas kaszlu i kichania (CDC 2023).

Tab. 7. Zalecenia dotyczace profilaktycznych szczepien przeciwko RSV u starszych dorostych
w wieku 60 lat i starszych.

Organizacja, rok Rekomendowane interwencje

(kraj/region)

Advisory Committee on 1. W maju 2023 r. FDA zatwierdzito pierwsze szczepionki do profilaktyki chorob
Immunization Practices dolnych drég oddechowych zwigzanych z RSY u dorostych w wieku =60 lat.
(ACIP) 2023 (USA) Szczepienie pojedynczg dawka szczepionek RSV firmy GSK (Arexvy®) lub

Pfizer (Abrysvo®) wykazato umiarkowang do wysokiej skuteczno$¢ w zapo-
bieganiu objawowej chorobie LRTI wywolanej przez RSV w ciagu dwoch ko-
lejnych sezonow RSV wsrod dorostych w wieku 260 lat. W dniu 21 czerwca
2023 r. ACIP zaglosowal za zaleceniem, aby dorosli w wieku = 60 lat mogli
otrzymac pojedyncza dawke szczepionki przeciwko RSV, stosujac wspalne
podejmowanie decyzji klinicznych.

2. ACIP zarekomendowat takze, aby w sezonie 2023-24 lekarze oferowali
szczepienia przeciwko RSV osobom dorostym w wieku 2 60 lat, stosujac
wspolne podejmowanie decyzji klinicznych, gdy tylko dostepne beda szcze-
pionki, i powinni oni nadal oferowac szczepienia kwalifikujacym sie osobom
dorostym, ktore pozostajg niezaszczepione.

Centers for Disease Dorosli w wieku 60 lat i starsi mogg otrzymac pojedynczg dawke szczepionki
Control and Prevention | przeciwko RSV w ramach wspolnego podejmowania decyzji klinicznych. W przy-
(CDC) 2024 (USA) padku osob dorostych w wieku 60 lat i starszych, ktore wspolnie z lekarzem podejma
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Organizacja, rok Rekomendowane interwencje
(kraj/region)

decyzje o zaszczepieniu sie przeciwko wirusowi RS, najlepszy czas na zaszczepienie
sie to pozne lato i wczesna jesien - tuz przed tym, jak wirus RS zwykle zaczyna
rozprzestrzeniac sie w spoleczenstwie.
Istnieja dwie szczepionki przeciwko RSV dopuszczone przez amerykanska Agencje
Zywnosci i Lekow (FDA) do stosowania u osob dorostych w wieku 60 lat i starszych
w Stanach Zjednoczonych:

3. GSK Arexvy®,

4. Pfizer Abrysvo®.
Obie szczepionki zawieraja czesc wirusa RS. Dzialanie obu szczepionek polega na
wywotaniu odpowiedzi immunologicznej, ktora moze chroni¢ przed chorobami
uktadu oddechowego w przypadku zakazenia wirusem RSV w przysztosci.

European Medicines 1. EMA zarekomendowata dopuszczenie do obrotu w Unii Europejskiej szcze-
Agency (EMA) 2023 (Eu- pionki Arexvy® (rekombinowanej, z adiuwantem), pierwszej szczepionki do
ropa) czynnego uodparniania w celu ochrony dorostych w wieku 60 lat i starszych

przed choroba dolnych drég oddechowych (LRTI) wywotywang przez syn-
cytialny wirus oddechowy (RSY).

2. EMA zarekomendowala przyznanie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
w Unii Europejskiej dla Abrysvo®, szczepionki chronigcej przed chorobami
wywolywanymi przez syncytialny wirus oddechowy (RSV). Abrysvo jest
pierwsza szczepionka przeciwko RSV przeznaczong do biernej immunizacji
niemowlat od urodzenia do 6 miesigca zycia po podaniu szczepionki matce
w czasie cigzy. Szczepionka ta jest rowniez wskazana do czynnego uodpar-
niania osob dorostych w wieku 60 lat i starszych.

Medycyna praktyczna W maju 2023 roku amerykanska Agencja Zywnosci i Lekow (FDA) zarejestrowata
(MP) 2023 2 szczepionki przeciwko RSV do stosowania u dorostych w wieku 260 lat:

e  RSVPreFs (Arexvy® [GSK]) - szczepionke podjednostkowa rekombinowana,
zawierajaca glikoproteine F RSV w konformacji przedfuzyjnej oraz adiu-
want ASO1E;

* RSVpreF (Abrysvo® [Pfizer]) - szczepionke podjednostkowa rekombino-
wana, zawierajaca glikoproteine F podtypu A i B RSV w konformacji przed-
fuzyjnej.

Dorostym w wieku 260 lat mozna zaleci¢ 1 dawke szczepionki przeciwko RSV,
a decyzje o jej podaniu nalezy podjac¢ wspolnie z pacjentem po omowieniu bi-
lansu korzysci i ryzyka.

Zalecenie szczepienia opierajace sie na wspolnej decyzji lekarza i pacjenta o jego
wykonaniu, w przeciwienstwie do silnych zalecen rutynowych, nie obejmuje wszyst-
kich pacjentow z danej grupy wiekowe]j lub zdefiniowanych grup ryzyka. Podejmu-
jac decyzje o szczepieniu, nalezy uwzglednic na przyktad:

s wskazania do szczepienia na podstawie indywidualnego ryzyka cigzkiego
przebiegu zakazenia RSV - dane epidemiologiczne wskazuja, ze najwiek-
szym ryzykiem obcigzone sa osoby w wieku 260 lat z przewlektymi choro-
bami towarzyszacymi lub innymi czynnikami ryzyka; ta grupa pacjentow
moze odnies¢ najwieksze korzysci ze szczepienia

« preferencje pacjenta

o charakterystyke danej szczepionki (skutecznos¢, bezpieczenstwa i toleran-
cje).

Szczepienie najlepiej wykonac przed rozpoczeciem okresu zwiekszonej aktyw-
nosci RSY w populacji. W sezonie epidemicznym 2023/2024 nalezy je propono-
wac nieuodpornionym dorostym, gdy tylko szczepionka bedzie dostepna.

National Advisory Com- | Abrysvo®, szczepionka przeciwko RSV, zostata dopuszczona do stosowania w Kana-

mittee on Immuniza- dzie w nastepujacych celach:
tion (NACI) 2024 e czynnego uodparniania kobiet w ciazy od 32 do 36 tygodnia ciazy w celu
(Kanada) zapobiegania chorobie dolnych drég oddechowych (LRTI) i ciezkiej LRTI

wywotanej przez RSV u niemowlat od urodzenia do 6 miesigca zycia,
s zapobieganie LRTI wywotanej przez RSV u osob w wieku 60 lat i starszych
poprzez czynng immunizacje.
NACI dokonuje przegladu stosowania Abrysvo®. Rekomendacje pojawig sie wkrotce.
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Organizacja, rok
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Rekomendowane interwencje

Arexvy®, szczepionka przeciwko RSV, zostata dopuszczona do stosowania w Kana-
dzie w celu zapobiegania chorebom dolnych drog oddechowych wywotanym przez
RSV u osob dorostych w wieku 60 lat i starszych. NACI dokonuje przegladu stosowa-
nia szczepionki Arexvy®. Rekomendacje pojawig sie w przysztosci.

NeumoExperts Preven-
tion Group 2024 (Hisz-
pania)

Grupa NeumoExperts Prevention rekomenduje aby szczepionki przeciwko RSV byty
czescia programu szczepien dla dorostych, Szczepienie przeciwko RSV rekomendo-
wane jest szczegolnie osobom starszym w wieku = 60 lat, zwtaszcza osobom z prze-
wlekta choroba pluc, przewlekty chorobg uktadu krazenia i innymi diagnozami lub
stanami, ktore powodujg uposledzenie czynnosci ptuc lub staba site kaszlu i stagna-
cje wydzielin (skrajna otytosc lub zaburzenia neurologiczne). Pozostate rekomenda-
cje to:
« strategia wskazan opartych na wieku obejmuje zalecanie szczepien prze-
ciwko RSV wszystkim osobom w okreslonym przedziale wiekowym, nieza-
leznie od ich indywidualnych poziomow ryzyka lub chorob podstawowych;

o strategia ukierunkowana na grupy wysokiego ryzyka obejmuje wczesniej-
sze szczepienie przeciwko RSV populacji o podwyzszonym ryzyku cigezkiego
zakazenia RSV lub jego powiktan;

e« szczepienia powinny byc podawane przed rozpoczeciem sezonu RSV, aby
zapewnic najwyzszy poziom ochrony;

« obie obecnie zatwierdzone szczepionki przeciwko RSV (Arexvy® i Abrysvo™)
sq zalecane do podawania w pojedynczej dawce;

» dowody pozwalajace okreslic potrzebe ponownego szczepienia nie sg obec-
nie dostepne;

e szczepienia przeciwko RSV u dorostych mozna ptynnie wiaczyc do rutyno-

wych schematow szczepien, biorac pod uwage zalecane terminy i harmo-
nogramy innych szczepionek.

NC Medicaid Division of
Health benefits
(NCDHHS) 2023-2024
(USA)

Abrysvo?® i Arexvy®: ACIP rekomenduje, aby osoby w wieku 60 lat i starsze mogly
otrzymac pojedynczg dawke szczepionki przeciwko RSY w ramach wspolnego
podejmowania decyzji klinicznych. Szczepionka jest dostepna do rozliczenia jako
roszczenie medyczne lub apteczne w punkcie sprzedazy.

Podstawowa opieka
zdrowotna (POZ) 2023
(Polska)

Jedyna dostepna metoda ochrony czynnej przed zakazeniem RSV u dorostych jest
szczepienie. W 2023 r. w Unii Europejskiej i Stanach Zjednoczonych zostaly zareje-
strowane dwie szczepionki przeciw RSV przeznaczone dla osob dorostych:

a. RSVPreF; OA (GSK) - szczepionka podjednostkowa, rekormnbinowana,
zawierajaca glikoproteine F RSV w konformacji przedfuzyjnej oraz
adiuwant ASO1E,

b. RSVpreF (Pfizer) - szczepionka podjednostkowa, rekombinowana, za-
wierajaca glikoproteine F podtypu A i B RSV w konformacji przedfu-
zyjnej.

1. Szczepienie przeciw RSV zaleca sie wszystkim osobom po 60. roku zycia. Wiek
stanowi istotny czynnik ryzyka ciezkiego przebiegu, hospitalizacji i rozwoju
powikian zakazenia RSV.

2. Szczepienie przeciw RSV zaleca sie szczegolnie osobom z grup ryzyka, ktore
ukonczyty 60 lat. Schorzenia wspétistniejace, szczegolnie z obszaru kardio-
pulmenologicznego, zwiekszaja ryzyko cigzkiego przebiegu zakazenia wywo-
tanego przez RSV, hospitalizacji i zgonu.

3. Szczepienie przeciw RSV zaleca sie szczegdlnie pensjonariuszom domow
opieki po 60. roku zycia. Wirus RS jest przyczyna 10-20% zapalen ptuc w do-
mach opieki, a Smiertelnosc w przebiegu zakazenia wynosi 5%.

4. Przebyta infekcja RSY nie stanowi przeciwwskazania do szczepienia przeciw
RSV. Zakazenia wywotane przez RSV wystepujg wielokrotnie w ciggu zZycia.
Przebyta infekcja nie zapewnia diugotrwatej ochrony. U pacjentow starszych
wykazano slabg odpowiedz komorkowa i humoralng nawet po przebytej infek-
cji RSV.

Odstep miedzy przebytg infekcja RSV a szczepieniem nie zostat okreslony. W takiej
sytuacji zaleca sig postepowanie jak w przypadku innych szczepien - szczepienie
nalezy wykonac po ustapieniu ostrych objawow choroby. Nie nalezy odraczac szcze-
pienia, np. do nastepnego sezonu, poniewaz nie da sie oszacowac, jaki poziom od-
pornosci i na jak dlugo uzyskat pacjent po przebytej infekcji.

Przeciwwskazania do szczepienia przeciw RSVY:
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Organizacja, rok Rekomendowane interwencje
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Szczepionki przeciw RSV sg zarejestrowane do stosowania u osob dorostych, od 60.
roku zycia (oraz w przypadku szczepionki RSVPreF u kobiet miedzy 24, a 36. tygo-
dniem cigzy w celu uodpornienia niemowlat do 6. miesigca zycia). Jedynym trwalym
przeciwwskazaniem do podania szczepionki przeciw RSV jest nadwrazliwosé na kto-
rykolwiek sktadnik preparatu. Podobnie jak w przypadku innych szczepien, u osob
z ostrymi objawami infekcyjnymi lub z zaostrzeniem choroby przewlektej zaleca sie
odroczenie szczepienia przeciwko RSV do czasu ustapienia objawow choroby i sta-
bilizacji stanu klinicznego.

Polskie Towarzystwo Wykaz szczepien zawiera zalecenia dotyczace szczepien przeciwko takim choro-
Medycyny Rodzinnej bom jak grypa, pneumokoki, COVID-19, RSV, tezec, blonica, krztusiec, ospa
(PTMR) 2024 wietrzna, poétpasiec, oraz inne, z uwzglednieniem specyficznych potrzeb réznych

grup, takich jak kobiety przed i w trakcie ciazy, osoby z przewlektymi chorobami,
pracownicy ochrony zdrowia, czy osoby po 60. roku zycia.

Program Szczepien W katalogu szczepien zalecanych osobom dorostym uwzgledniono: szczepienie
Ochronnych (PSO) na przeciwko wirusowi syncytium nabtonka oddechowego (RSV) zalecane dorostym
rok 2024, 2023 (Polska) | w wieku 260 lat zgodnie z zaleceniem lekarza.

2.2 Wyboér populacji docelowej

Populacje docelowa w ramach niniejszego raportu HTA stanowig osoby doroste w wieku 60
lat i starsze.

Opisana populacja docelowa stanowi zawezong populacje wzgledem populacji, dla ktorej
szczepionka przeciw syncytialnemu wirusowi oddechowemu (RSVpreF, Abrysvo®) uzyskata po-
zwolenie na dopuszczenie do obrotu. Szczepionka Abrysvo® jest wskazana do:

e czynnego uodparniania osob w wieku 60 lat i starszych przeciwko chorobom dolnych
drog oddechowych wywotywanym przez RSV,

e biernej ochrony przed chorobami dolnych drog oddechowych wywotywanymi przez
syncytialny wirus oddechowy (RSV, ang. respiratory syncytial virus) u niemowlat od
urodzenia do 6 miesigca zycia po zaszczepieniu matki w okresie cigzy (ChPL
Abrysvo®).

Profilaktyka zdrowotna i bezpieczenstwo wsrod osob starszych, sa w okresie zachorowan
szczegolnie wazne, poniewaz seniorzy naleza do jednej z grup pacjentow, ktorzy najciezej
znoszg zakazenia.

Analiza dotyczaca liczby potencjalnych pacjentow znajduje sie w analizie wptywu na budzet.
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3 Interwencja - Abrysvo®

Decyzja Komisji Europejskiej o dopuszczeniu do obrotu szczepionki Abrysvo® przeciw syncy-
tialnemu wirusowi oddechowemu u osob w wieku 60 lat i starszych zostata wydana 23 sierp-
nia 2023 roku.

W dniu 31 maja 2023 roku U.S. Food and Drug Administration (FDA) zatwierdzita szczepionke
Abrysvo® do stosowania w profilaktyce chorob dolnych drég oddechowych wywotanych wiru-
sem RS u osob w wieku 60 lat i starszych.

3.1 Charakterystyka interwencji

Ponizej przedstawiono szczegotowe dane dotyczace szczepionki przeciw syncytialnemu wi-
rusowi oddechowemu. Dane dotyczace analizowanej interwencji opracowano na podstawie
Charakterystyki Produktu Leczniczego (ChPL Abrysvo®). W Tab. 8 podsumowano charaktery-
styke ocenianego produktu leczniczego.

Tab. 8. Charakterystyka ocenianego produktu leczniczego we wskazaniu czynne uodparnianie
osob w wieku 60 lat i starszych przeciwko chorobom dolnych drég oddechowych wywotanych
przez wirusa RSV (ChPL Abrysvo®).

Nazwa handlowa, postac Abrysvo®™, proszek i rozpuszczalnik do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan,
i dawka leku, kod EAN jedna dawka (0,5ml) zawiera:

= antygen F wirusa RSV podgrupy A, stabilizowany w konformacji
przedfuzyjnej (60 mikrogramaow),

 antygen F wirusa RSV podgrupy B, stabilizowany w konformacji
przedfuzyjnej (60 mikrogramow),
Proszek jest bialy.
Rozpuszczalnik jest przejrzystym, bezbarwnym plynem.

Kod ATC i nazwa grupy JO7BX05 - szczepionki, inne szczepionki przeciwwirusowe

Substancja czynna Szczepionka Abrysvo zawiera dwa rekombinowane antygeny F wirusa RSV sta-
bilizowane w konformacji przedfuzyjnej, reprezentujace podgrupy RSV-A
i RSV-B.

Wnioskowane wskazanie Czynne uodparnianie osob w wieku 60 lat i starszych przeciwko chorobom
dolnych drog oddechowych wywotanych przez RSV

Dawkowanie Osoby w wieku 60 lat i starsze
Nalezy podac jedna dawke 0,5 ml.
Droga podania Domiesniowo
Mechanizm dzialania Szczepionka Abrysvo zawiera dwa rekombinowane antygeny F wirusa RSV sta-

bilizowane w konformacji przedfuzyjnej, reprezentujace podgrupy RSV-A
i RSV-B. Biatko F w konformacji przedfuzyjnej jest gtownym celem przeciw-
ciat neutralizujacych, ktore blokuja zakazenie RSV. Po podaniu domiesnio-
wym antygeny F w konformacji przedfuzyjnej wywotuja odpowiedz immuno-
logiczna, ktora chroni przed chorobami dolnych drog oddechowych wywoty-
wanymi przez RSV,

Osoby doroste w wieku 60 lat i starsze sg chronione przez czynne uodpornie-
nie.
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3.1.1 Status rejestracyjny wnioskowanej interwencji

W Tab. 9 przestawiono status rejestracyjny wnioskowanego produktu leczniczego.

Tab. 9. Status rejestracyjny wnioskowanego produktu leczniczego (ChPL Abrysvo®, EMA 2023,
FDA 2023).

Pozwolenie na dopuszcze- | EMA: 23.08.2023 (Abrysvo® przeciw RSV u 0s6b w wieku 60 lat i starszych;
nie do obrotu Abrysvo® stosowany jako bierna ochrona przed chorobami dolnych drog od-
dechowych wywotanymi przez syncytialny wirus oddechowy (RSV) u niemow-
lat od wurodzenia do 6 miesiaca 2Zycia po szczepieniu  matki
w czasie ciazy)

FDA: 31.05.2023 (Abrysvo™ do stosowania w profilaktyce chorob dolnych drog
oddechowych wywotanych RSY u oséb w wieku 60 lat i starszych)
21.08.2023 (Abrysvo™ do stosowania u kobiet w cigzy w celu zapobiegania
chorobie dolnych drog oddechowych i ciezkiej chorobie dolnych drég odde-
chowych wywolanej przez syncytialny wirus oddechawy (RSV) u niemowlat
od urodzenia do 6 miesiaca zycia)

Zarejestrowane wskaza- e bierna ochrona przed chorobami dolnych drog oddechowych wywo-
nia do stosowania tywanymi przez syncytialny wirus oddechowy u niemowlat od uro-
dzenia do 6 miesiagca Zycia po zaszczepieniu matki w okresie ciazy,

s czynne uodparnianie osob w wieku 60 lat i starszych przeciwko cho-
robom dolnych drog oddechowych wywotywanym przez RSV.

Status leku sierocego Brak

Warunki dopuszczenia do Produkt leczniczy zostal dopuszczony do obrotu zgodnie z okresowymi ra-
obrotu portami o bezpieczenstwie stosowania (ang. periodic safety update reports,
PSURs). Wymagania do przedtozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie
stosowania tego produktu leczniczego sa okreslone w wykazie unijnych dat
referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym mowa w art. 107c ust. 7 dyrektywy
2001/83/WE i jego kolejnych aktualizacjach ogtaszanych na europejskiej
stronie internetowej dotyczacej lekow.

Produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany.

Podmiot odpowiedzialny | Pfizer Europe MA EEIG

3.1.2 Dziatania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa stosowania

Osoby w wieku 60 lat i starsze

U osob w wieku 60 lat i starszych najczesciej zgtaszanym dziataniem niepozadanym byt bél
w miejscu wstrzykniecia (11%). Wiekszosc reakcji miata nasilenie od tagodnego do umiarko-
wanego i ustepowata w ciagu 1-2 dni od ich wystapienia.

Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych

Bezpieczenstwo stosowania pojedynczej dawki szczepionki Abrysvo® u osob w wieku 60 lat
i starszych (N = 18 575) oceniano w badaniach klinicznych 1l fazy.

Dziatania niepozadane przedstawiono wedtug nastepujacych kategorii czestosci wystepowa-
nia:

e bardzo czesto (> 1/10),

e czesto (> 1/100 do < 1/10),

e niezbyt czesto (= 1/1 000 do < 1/100),
« rzadko (= 1/10 000 do < 1/1 000),
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e bardzo rzadko (< 1/10 000),

e czestos¢ nieznana (czestos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych da-
nych).

Zgtoszone dziatania niepozadane zostaty wyszczegolnione wedtug klasyfikacji uktadow i na-
rzadow, zgodnie ze zmniejszajacym sie nasileniem (Tab. 10).

Tab. 10. Dziatania niepozadane po podaniu szczepionki Abrysvo®,

Klasyfikacja ukladow i narzadow Dziatania Dziatania niepozadane u os6b w wieku
niepozadane 260 lat

Zaburzenia uktadu immunologicznego

Nadwrazliwosc ‘ Bardzo rzadke

Zaburzenia uktadu nerwowego

Zespol Guillaina-Barry’ego ‘ Rzadko?
Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania

Bol w miejscu wstrzykniecia Bardzo czesto
Zaczerwienienie w miejscu wstrzykniecia Czesto
Obrzek w miejscu wstrzykniecia Czesto

* - w badaniu z udziatem osob w wieku 60 lat i starszych zeloszono jeden przypadek zespotu Guillaina-Barrégo i jeden
przypadek zespolu Millera Fishera, ktore wystapily odpowiednio 7 i 8 dni po otrzymaniu szczepionki Abrysvo™ i zostaly
ocenione przez badacza jako prawdopodobnie zwiazane z podang szczepionka. Oba przypadki cechowaly sie albo
czynnikami zaktocajacymi, albo alternatywny etiologia. Jeden dodatkowy przypadek, ktory wystapit po uptynieciu 8
miesiecy od otrzymania szczepionki Abrysvo®, zostat oceniony przez badacza jako niezwiazany z podang szczepionka.
14 miesiecy po podaniu zgtoszono jeden przepadek zespotu Guillaina-Barrego w grupie placebo.

Zotaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

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 nalezace do fachowego personelu medycznego
powinny zgtaszac wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departa-
mentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji Pro-
duktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow Biobojczych.

3.1.3 Monitorowanie stosowania technologii

Niniejszy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie zidentyfi-
kowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego personelu me-
dycznego powinny zgtaszac wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane.

3.1.4 Kompetencje personelu

Nie okreslono szczegolnych kompetencji personelu. Lekarz, farmaceuta lub pielegniarka po-
daje szczepionke w okolice migsnia naramiennego.
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3.2 Status refundacyjny w Polsce i innych krajach

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 18.03.2024 r. obecnie szczepionka
Abrysvo® nie jest refundowana ze srodkow publicznych w Polsce (Obwieszczenie MZ 2024).

W Programie Szczepien Ochronnych (PSO) na rok 2024 w Polsce, powszechne szczepienia
przeciwko zakazeniom wirusem syncytialnym uktadu oddechowego (RSV) do stosowania do-
miesniowego naleza do szczepien zalecanych, ktore nie s finansowane z budzetu Ministra
Zdrowia. Stosowanie szczepionki zaleca sie osobom starszym, w 60. roku zycia i starszych
zgodnie z zaleceniem lekarza. Szczepienia seniorow sg wazne, gdyz sg oni jedna z grup pod-
wyzszonego ryzyka zwigzanego z zakazeniem RSV.

3.2.1 Wnioskowane warunki refundacji szczepionki
Abrysvo®

Wnioskodawca ubiega sie o refundacje szczepionki przeciw syncytialnemu wirusowi odde-
chowemu (biwalentna, rekombinowana), (RSVpreF, Abrysvo®™) w ramach kategorii dostepno-
sci refundacyjnej lek, srodek spozywczy specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowany

w ramach refundacji aptecznej zgodnie z ustawa refundacyina, || GG v r=-
mach wtasnej grupy limitowej.

Dane dotyczace wnioskowanego sposobu finansowania szczepionki Abrysvo® przedstawiono
w Tab. 11.

Tab. 11. Wnioskowany sposéb finansowania.

Proponowana cena zbytu N
netto

Wskazanie zgodne z wnio- | Wskazanie refundacyjne jest zawezone w poréwnaniu ze wskazaniem reje-
skiem refundacyjnym stracyjnym.

Szczepionka Abrysvo® jest wskazana do czynnego uodparniania osob w wieku
60 lat i starszych przeciwko chorobom dolnych drog oddechowych wywota-
nym przez RSV.

Kategaria castepriassl ces Lek dostepny w aptece na recepte

fundacyjnej
Poziom odptatnosci [ |
Grupa limitowa Nowa grupa limitowa

podziatu ryzyka

3.2.2 Uzasadnienie grupy limitowej dla szczepionki
Abrysvo®

Whnioskowane jest wprowadzenie finansowania szczepionki przeciw zakazeniom syncytial-
nym wirusem oddechowym, biwalentnej, rekombinowanej - Abrysvo® ze Srodkow publicz-
nych u dorostych w wieku 60 lat i starszych, w ramach refundacji aptecznej.

Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 18 marca 2024 roku, obecnie w aptekach
dostepnych jest na recepte tacznie 5 refundowanych szczepionek. S3 to szczepionki przeciw:
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pneumokokom, wirusowi brodawczaka ludzkiego, potpascowi oraz grypie. Kazda ze szcze-
pionek przeciwko danej chorobie nalezy do osobnej grupy limitowej. Szczepionki podlega-
jace refundacji aptecznej zestawiono ponizej w Tab. 12.

Szczepionka Abrysvo® jest produktem leczniczym spetniajacym wymagania okreslone w art.
15. ustawy z dnia 17 sierpnia 2023 r. o refundacji lekow, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, ktore warunkuja mozliwosc uzy-
skania refundacji jej ceny ze srodkow publicznych (Ustawa Refundacyjna 2023).

Zgodnie z art. 6. Ustawy Refundacyjnej z 2023 roku, minister wtasciwy do spraw zdrowia,
wydajac decyzje o objeciu refundacja, dokonuje kwalifikacji do nastepujacych ptatnosci:

1. bezptatnie,
2. za odptatnoscia ryczattowa,

3. za odptatnoscia w wysokosci 30% albo 50% ich limitu finansowania - do wysokosci
limitu finansowania i za doptata w wysokosci réznicy miedzy ceng detaliczng a wyso-
koscia limitu finansowania.

W zwiazku z powyzszym wnioskodawca wnioskuje o refundacje produktu leczniczego, szcze-
pionki Abrysvo® (biwalentna, rekombinowana) w ramach kategorii odptatnosci || | | N
w ramach osobnej grupy limitowej.

Tab. 12. Grupy limitowe szczepionek obecnie objetych refundacja apteczna.

Substancja czynna Grupa limitowa

Czterowalentna szczepionka przeciw grypie (rozsz- | 247.0, Szczepionki przeciw grypie
czepiony wirion), inaktywowana

Yaccinum influenzae inactivatum ex corticis antige- | 247.0, Szczepionki przeciw grypie
niis praeparatum (szczepionka przeciw grypie (anty-
gen powierzchniowy), inaktywowana)

Szczepionka przeciw pneumokokom sacharydowa, | 255.0, Szczepionki przeciw pneumokokom
skoniugowana, adsorbowana (13-walentna)

Szczepionka przeciw wirusowi brodawczaka ludzkiego | 254.0, Szczepionki przeciwko wirusowi brodawczaka
[typy 16 i 18] (rekombinowana, z adiuwantem, adsor- | ludzkiego (HPV)
bowana)

Szczepionka przeciw polpascowi (rekombinowana, | 269.0 Szczepionka przeciw polpascowi
z adiuwantem)

3.2.3 Wczesniejsze oceny przez AOTMiT

W zakresie profilaktyki zakazen przeciwko RSV Agencja Oceny Technologii Medycznych i Ta-
ryfikacji oceniata wytacznie paliwizumab (Synagis®). Wszystkie oceniane wnioski dotyczyty
populacji dzieci.

Rekomendacje dotyczace finansowania ocenianej interwencji ze srodkow publicznych w Pol-
sce, a takze wczesniejsze uchwaty/stanowiska/rekomendacje/opinie Agencji dotyczace pro-
filaktyki zakazen wywotanych przez RSV przedstawiono w Tab. 13.

Szczepionka Abrysvo® nie byta do tej pory oceniana przez AOTMIT.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji ocenita 6-krotnie paliwizumab (Synagis®)
w ramach profilaktyki chorob dolnych drog oddechowych wywotanych wirusem RS wsrod
dzieci. Paliwizumab jest humanizowanym przeciwciatem monoklonalnym otrzymywanym
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metoda rekombinacji DNA z komorek szpiczaka mysiego (ChPL Synagis®). Pozytywne stano-
wiska Rady Przejrzystosci i/lub rekomendacje Prezesa Agencji uzyskaty 4 wnioski. Wszystkie
oceniane wskazania dotyczyty populacji dzieci.

Stanowisko Rady Przejrzystosci w najnowszym wniosku z dnia 5 grudnia 2022 roku uznaje za
zasadne objecie refundacja produktu leczniczego Synagis® w ramach programu lekowego
B.40 , Profilaktyka zakazen wirusem RS (ICD-10: P07.2, P07.3, P27.1, P07.0, P07.1, Q20-Q24,
G12.0, G12.1, E84.0)”, a Prezes Agencji AOTMIT rekomenduje warunkowe objecie refundacjg
tego produktu leczniczego.
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Tab. 13. Wczesniejsze uchwaty/stanowiska/opinie/rekomendacje AOTMiT dotyczace profilaktyki zakazen RSV.

L.p.

Nr dokumentu
i data wydania

Wskazanie

Uchwata/Stanowisko/Opinia RK/RP

Rekomendacja Prezesa AOTM/AOTMIT

Stanowisko RP nr
119/2022 z dnia 5
grudnia 2022 r.

Rekomendacja Pre-
zesa AOTMIT nr
122/2022 zdnia 5
grudnia 2022 r.

W ramach programu leko-
wego . Profilaktyka zaka-
zen wirusem RS (ICD-10:
PO7.2, PO7.3, P27.1, PO7.0,
P07.1, Q20-Q24)".

W rekomendacji Prezesa:
w ramach programu leko-
wego B.40 ,Profilaktyka
zakazen wirusem RS (ICD-
10: PO7.2, P27.1)".

Stanowisko:

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refunda-
¢jq produktéw leczniczych:

= Synagis (paliwizumab), roztwor do wstrzykiwan, 100
me/ml, 1, fiol. 0,5 ml, GTIN: 05000456067720,

« Synagis (paliwizumab), roztwor do wstrzykiwan, 100
mg/ml, 1, fiol. 1 ml, GTIN: 0500045606771, w ramach
programu lekowego ,Profilaktyka zakazen wirusem RS
(ICD-10: PO7.2, P0O7.3, P27.1, P07.0, P07.1, Q20-Q24)",
w ramach istniejacej grupy limitowej i wydawanie go
bezplatnie.

Rada Przejrzystosci uznaje zaproponowany instrument
dzielenia ryzyka za pozorny. Uwaza za konieczne usta-
nowienie takiego mechanizmu, ktory zabezpieczy maksy-
malny poziom wydatkow ptatnika publicznego (np. cap-
ping, price-volume agreement).

Rada zgtasza nastepujace uwagi do projektu programu
lekowesgo, jako warunki jego realizacji:

« biorgc pod uwage brak oszacowan ze strony wniosko-
dawcy nie jest zasadne, by program lekowy przewidywal
mozliwosc immunizacji w dwoch nastepujacych po sobie
sezonach,

» w zwigzku z rozszerzeniem populacji chorych na dys-
plazje oskrzelowo-plucng o pacjentow, ktorzy ukonczyli
pierwszy rok zycia, a nie ukonczyli drugiego roku, warun-
kiem wlaczenia do programu winna byc koniecznosc le-
czenia z tego pawodu w okresie poprzednich 6 miesiecy,
» nalezy doprecyzowac rozumienie hemodynamicznie
istotnej wady wrodzonej serca.

Uzasadnienie:
Stosowanie paliwizumabu jest jedynym sposobem profi-
laktyki zakazen RSY, przy jednoczesnym braku leczenia

Rekomendacja:

Prezes Agencji warunkowo rekomenduje objecie
refundacja produktu leczniczego Synagis (paliwizu-
mabum)w ramach programu lekowego B.40. ,Profi-
laktyka zakazen wirusem RS (ICD-10 P 07.2, P 27.1)".

Uzasadnienie:

Wyniki dla wnioskowanej populacji pacjentow poni-
zZej 2. roku Zycia wymagajacych leczenia z powodu
dysplazji oskrzelowo-ptucnej (BPD) wykazaly staty-
stycznie istotng roznice pomiedzy grupami na korzysc
paliwizumabu w subpopulacji pacjentow z BPD dla
punktu koncowego w postaci czestosci hospitalizacji
z powodu zakazenia RSV (7,9% vs 12,8%, OR = 0,58
(0,36; 0,95). Analiza pierwszorzedowego punktu kon-
cowego badania Feltes 2003 dotyczacego populacji
pacjentow ponizej 2 roku Zycia z hemodynamicznie
istotna wrodzong wadg serca (CHD) wykazata staty-
stycznie istotna roznice pomiedzy grupami na korzysc
paliwizumabu (5,3% vs 9,7%, OR = 0,52 (0,34; 0,80).
Statystycznie znamienne roznice na korzysc ocenia-
nej interwencji odnotowano takze w analizie podgrup
omawianego parametru wsrod pacjentow z CHD in-
nym niz postac sinicza (5,0% vs 11,8%, OR = 0,46
(0,21, 0,73)), oraz w grupie dzieci < 6 m.z. (6,9% vs
12,2%, OR = 0,46 (0,27; 0,78)). Ponadto statystycznie
istotne roznice pomiedzy grupami na korzysc patiwi-
zumabu raportowano w przypadku czestosci przedtu-
Zonej (=14 dni) hospitalizacji z powodu RSV: 0,8% vs
2,5%, OR =0,31 (0,11; 0,86) czy czestosci hospitali-
zacji bez wzgledu na przyczyne: 54,9% vs 62,3%, OR
= 0,74 (0,59; 0,92). Analiza pierwszorzedowego
punktu koricowego w postaci czestosci hospitalizacji
z powodu zakaZzenia RSV wykazala statystycznie
istotna réznice pomiedzy grupami na korzys¢ patiwi-
zumabu rowniez w populacji pacjentow.
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L.p.

Nr dokumentu
i data wydania

Wskazanie

Uchwata/Stanowisko/Opinia RK/RP

Rekomendacja Prezesa AOTM/AOTMIT

przyczynowego. Wytyczne PTN z 2017 roku zalecaja sto-
sowanie paliwizumabu u pacjentow z wszystkich trzech
grup wysokiego ryzyka. Podkreslaja tez koniecznosc stop-
niowego rozszerzania populacji kwalifikowanej w Polsce
do sezonowej profilaktyki zachorowan na RSV, m.in.
o dzieci z hemodynamicznie istotnymi wadami serca.
Miedzynarodowe zalecenia MGE 2017 oraz amerykanskie
NPA 2018 wskazuja, by profilaktyke za pomoca paliwizu-
mabu stosowac m.in. u dzieci ponizej 2 roku zycia z he-
modynamicznie istotna wrodzong wada serca. W slad za
rekomendacjami refundacyjnymi z innych panstw nalezy
podkreslic, ze korzysci ze stosowania paliwizumabu sg
umiarkowane, a koszt terapii w stosunku do obserwowa-
nych efektow klinicznych jest bardzo wysoki. W takich
panstwach jak Francja i Holandia produkt nie jest refun-
dowany u dzieci urodzonych w wieku ciazowym 33-35 ty-
godni.

Stanowisko RP nr
79/2018 z dnia 6
sierpnia 2018 r.

Rekomendacja Pre-

zesa AOTMIT nr
77/2018 z dnia 9
sierpnia 2018 r.

W ramach program leko-
wego: “Zapobieganie ciez-
kiej chorobie dolnych drog
oddechowych  wywotanej
irusem RS u dzied z istotng
hemodynamicznie, wWro-
dzong wada serca (ICD-10
Q20-Q24).

Stanowisko:

Rada przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refunda-
cja produktu leczniczego:

. Synagis (paliwizumab), 100 m, roztwor do
wstrzykiwan, 1 fiolka 1 ml, (100 mg/ml), kod EAN:
8054083006109,

. Synagis (paliwizumab), 50 m, roztwor do wstrzy-
kiwan, 1 fiolka 0,5 ml, (100 mg/ml), kod EAN:
8054083006093, w ramach program lekowego: “Zapobie-
ganie ciezkiej chorobie dolnych drog oddechowych wy-
wolanej wirusem RS u dzieci z istotng hemodynamicznie,
wrodzong wada serca (ICD-10 Q20-Q24)", w ramach ist-
niejacej grupy limitowej | wydawanie go bezptatnie, pod
warunkiem zaproponowanego korzystniejszego dla plat-
nika publicznego instrumentu dzielenia ryzyka (RSS), np.
w postaci obnizenia ceny leku. Rada nie zgtasza uwag do
projektu program lekowego.

Uzasadnienie:

Dzieci z wrodzong wadg serca nalezg do grupy wysokiego
ryzyka wystapienia ciezkiej choroby dolnych drég odde-

Rekomendacja:

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacja
produktu leczniczego Synagis, paliwizumab, roz-
twor do wstrzykiwan, 100 mg/ml; Synagis, paliwizu-
mab, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 0,5 ml
w ramach program lekowego: “Zapobieganie cigzkiej
chorobie dolnych drog oddechowych wywolanej wiru-
sem RS u dzieci z istotna hemodynamicznie, wro-
dzong wadg serca (ICD-10 Q20-Q24)” pod warunkiem
zastosowania mechanizmow poprawiajacych efek-
tywnosc kosztowa ocenianej technologii z uwagi na
ograniczenia analizy klinicznej oraz uwzgledniaja-
cych niepewnosc zwigzang z oszacowaniami popula-
cji docelowej.

Uzasadnienie:

Prezes Agencji, biorac pod uwage stanowisko Rady
Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refunda-
cja wnioskowanej technologii medycznej. Wyniki
analizy skutecznosci wskazuja, ze paliwizumab w po-
rownaniu do placebo znamiennie statystycznie
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L.p.

Nr dokumentu
i data wydania

Wskazanie

Uchwata/Stanowisko/Opinia RK/RP

Rekomendacja Prezesa AOTM/AOTMIT

chowych wywotanej infekcja RSV, a stosowanie paliwizu-
mabu jest jedynym sposobem profilaktyki. Analiza kli-
niczna wskazuje na umiarkowane korzysci ze stosowania
paliwizumabu w profilaktyce iniekcji RSV, jak rowniez
wzgledne bezpieczenstwo wnioskowanej technologii.

zmniejsza: ryzyko hospitalizacji wywotanej zakaze-
niem RSV, ryzyko przedtuzonej (214 dni) hospitaliza-
cji z powodu ciezkich powiktan zakazen RSV oraz ry-
zyko hospitalizacji bez wzgledu na przyczyne. Analiza
profilu bezpieczenstwa wskazuje, ze istotnie staty-
stycznie rzadziej w grupie paliwizumabu w stosunku
do grupy placebo raportowano ciezkie zdarzenia nie-
pozadane oraz ciezkie zdarzenia niepozgdane zwig-
zane z leczeniem w podgrupie pacjentow z niesinicza
istotng hemodynamicznie wrodzong wada serca. Spo-
$rod szczegotowych zdarzen niepozadanych, profilak-
tyka paliwizumabem w poréwnaniu z placebo wigzala
sie z istotnie statystycznie wiekszym ryzykiem wysta-
pienia infekcji ogotem oraz mniejszym ryzykiem wy-
stapienia infekcji wirusem RS. Odnalezione rekomen-
dacje kliniczne wskazuja pawilizumab jako jedyna
dostepna forme profilaktyki zakazen wirusem RS.

Stanowisko RP nr
130/2017 oraz
131/2017 z dnia 13
listopada 2017 r.

Rekomendacja Pre-

zesa AOTMIT nr
72/2017 z dnia 14
listopada 2017 r.

W ramach program leko-
wego “Profilaktyka zaka-
zen wirusem RS (ICD-10
P07.2, P07.3, P27.1).

Stanowisko:

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne rozszerzenie
populacji w refundacji produktu leczniczego Synagis (pa-
liwizumab), roztwor do wstrzykiwan, 50 mg, 1 fiolka 0,5
ml (100 mg/ml), kod EAN: B054083006093, w ramach
wnioskowanego program lekowego “Profilaktyka zakazen
wirusem RS (ICD-10 P07.2, P07.3, P27.1).

Uzasadnienie:

Odnalezione rekomendacje kliniczne wskazuja, ze prepa-
rat Synagis (paliwizumab) jest jedyna dostepna forma
profilaktyki zakazen wirusem RS, jednoczesnie dowody
naukowe w postaci badarn randomizowanych wysokiej
(Impact-RSV) oraz nizszej (Tavsu 2014) jakosci wraz z ba-
daniami obserwacyjnymi wskazuja na wyzszg skutecznosc
paliwizumabu and brakiem profilaktyki. Charakterystyka
Produktu Leczniczego zawiera zalecenia w zakresie spe-
cjalnych ostrzezen | srodkow ostroznosci dotyczacych
stosowania. We wniosku obecne kryteria wlaczenia do te-
rapii w ramach programu lekowego zostajg rozszerzone
o dostepnosc program dla populacji dzieci ponizej 6 mie-
siaca Zycia na poczatku sezonu zakazen wirusem RS oraz

Rekomendacja:

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refunda-
cja produktu leczniczego Synagis (paliwizumab),
roztwor do wstrzykiwan, 100 mg, 1 fiolka 1 ml (100
mg/ml), Synagis (paliwizumab), roztwor do wstyrzy-
kiwan, 50 mg, fiolka 0,5 ml (100 mg/ml), w ramach
program lekowego “Profilaktyka zakazen wirusem RS
(ICD-10 P07.2, P07.3, P27.1).

Uzasadnienie:

Prezes Agencji, biorgc pod uwage stanowisko Rady
Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refunda-
cja wnioskowanej technologii medycznej ze wzgledu
na brak efektywnosci kosztowej. Ocean ekonomiczna
wykazata, ze zastosowanie paliwizumabu w profilak-
tyce zakazen RSV jest technology nieefektywna kosz-
towo niezaleznie od zastosowania instrument po-
dziatu ryzyka. Warto takze wskazac, Ze przedsta-
wiony model ekonomiczny zawiera niejasnosci co do
populacji docelowej wzgledem zaproponowanego
program lekowego. Ponadto zastrzezenie budzi fakt
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spetniajace kryterium wieku cigzowego 29032 tyg. Sku-
tecznos¢ we wiasciwej populacji docelowej (tj. dzieci
w wieku ciazowym od 28. tyg. 1 dzien do 32 tyg.) nie zo-
stala jednoznacznie potwierdzona. Analiza w podgrupach
ze wzgledu na wiek cigzowy, wskazuje, ze w czesci pod-
grup mieszczacych sie w populacji, o ktorg program le-
kowy miatby byc rozszerzony, roznice pomiedzy paliwizu-
mabem a placebo nie osiagnety istotnosci statystycznej.
Ocean ekonomiczna wykazuje, ze stosowanie paliwizu-
mabu w praktyce zakazen RSV jest technologia nieefek-
tywna kosztowo (wartosci ICUR znajdujg sie powyzej
progu wskazanego w ustawie).

przyjecia dozywotniego horyzontu czasowego w mo-
delu oraz zatozenie o0 mozliwosci zakazenia wirusem
RSV tylko w jednym sezonie zakazen, co moze powo-
dowac przeszacowania wynikow zdrowotnych. Klu-
czowym aspektem rozpatrywanego wniosku jest kwe-
stia rozszerzenia obecnie obowigzujacego program
lekowego o populacje dzieci urodzonych w wieku cig-
zowym zawierajacym sie w przedziale od 28 tygodni
1 dzien do 32 tygodni. Nalezy podkreslic, ze rozsze-
rzenie populacji docelowej moze stanowic znaczne
obcigzenie budzetu ptatnika publicznego. Zgodnie
z zalozeniem w analizie wplywu na budzet populacja,
w ktorej obecnie finansowany jest Synagis wynosi ok.
1300 pacjentow. Rozszerzenie kryteriow kwalifikacji
moze spowodowac wzrost populacji nawet do ok.
4800 osob.

Stanowisko RP nr
3/2017 oraz 4/2017
z dnia 9 stycznia
2017 r.

Rekomendacja Pre-
zesa AOTMIT nr
2/2017 z dnia 10
stycznia 2017 r.

We wskazaniu: zapobiega-
nie ciezkiej chorobie dol-
nych drog oddechowych
wywotanej wirusem RS
u dzieci z istotna hemody-
namicznie, wrodzong wadg
serca

Stanowisko:

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refunda-
cja produktu leczniczego Synagis (palivizumabum), roz-
twor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 0,5 ml, kod EAN:
8054083006093, w ramach programu lekowego, we wska-
zaniu: zapobieganie ciezkiej chorobie dolnych drog odde-
chowych wywotanej wirusem RS u dzieci z ciezka hemo-
dynamicznie, wrodzong wadg serca (ICD-10 Q20-Q24),
w ramach istniejacej grupy limitowej i wydawanie go pa-
cjentom bezptatnie, pod warunkiem zapewnienia efek-
tywnosci kosztowej.

Uzasadnienie:

Paliwizumab jest humanizowanym, monoklonalnym prze-
ciwciatem klasy lgG1k (zbudowanym z sekwencji ludzkich
i mysich przeciwciat), ktore poprzez zwiazanie sie z an-
tygenowym miejscem A biatka fuzyjnego syncytialnego
wirusa oddechowego (RSV) powoduje blokade potaczenia
sie wirusa z komorka organizmu, zapobiegajac zakazeniu.
Ze wzgledu na brak skutecznych metod leczenia zakazen
RSY jedynym sposobem uzyskania kontroli nad infekcja
RSV (w tym zapobieganie powiktaniom) jest profilaktyka.
Tutaj jedynym dostepnym preparatem stosowanym
w profilaktyce zakazen RSV jest paliwizumab.

Rekomendacja:

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refunda-
cja produktu leczniczego Synagis, (palivizumabum),
roztwor do wstrzykiwan, 100 mh.ml, 1 ml. Synagis,
palivizumabum, roztwdr do wstrzykiwan 100 mg/ml,
0,5 ml, w ramach program lekowego “Zapobieganie
cigzkiej chorobie drog oddechowych wywotanej wiru-
sem RS u dzieci z istotng hemodynamicznie, wro-
dzong wada serca (ICD-10 Q20-Q24).

Uzasadnienie:

Prezes Agencji, biorgc pod uwage stanowisko Rady
Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refun-
dacja wnioskowanej technologii medycznej ze
wzgledu na brak efektywnosci kosztowej. Ocena
ekonomiczna wskazata, ze zastosowanie paliwizu-
mabu w profilaktyce zakazen RS jest technologia nie-
efektywna kosztowo. W modelu przyjeto zatozenie,
o jednokrotnym zakazeniu w trakcie sezonu co moze
prowadzi¢ do przeszacowania efektow zdrowotnych.
Dodatkowo w ramach analizy nie uwzgledniono kosz-
tow wynikajacych z utraty niewykorzystanego pro-
duktu leczniczego (tzw. wastage), co moze wptywac
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na przeszacowanie efektow zdrowotnych. Nalezy
takze podkresli¢, ze Rekomendacji nr 43/2015 doty-
czacej oceny paliwizumabu (Synagis) w takim samym
wskazaniu Prezes Agencji wskazal na koniecznos¢ za-
pewnienia efektywnosci kosztowej wnioskowanej
technologii medycznej, co w obecnym wniosku nie
zostato uwzglednione, pemimo oparcia wnioskowania
dot, skutecznosci i bezpieczenstwa na tych samych
dowodach naukowych.

Opinia RP nr
68/2015 oraz
69/2015 z dnia 25
maja 2015 r.

Rekomendacja Pre-

zesa AOTMIT nr
43/2015 z dnia 25
maja 2015 r.

We wskazaniu: zapobiega-
nie ciezkiej chorobie dol-
nych drég oddechowych
wywoltanej wirusem RS
u dzieci z istotna hemody-
namicznie, wrodzong wadg
serca.

Stanowisko:

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refunda-
cja produktu leczniczego Synagis (palivizumabum), pro-
szek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan, 50 mg,1 fiol. + 1  amp.,
EAN:5909990815616, we wskazaniu zapobieganie ciezkiej
chorobie dolnych drog oddechowych wywotanej wirusem
RS u dzieci z istotng hemodynamicznie, wrodzong wada
serca (ICD-10, Q20-Q24), w ramach istniejace grupy limi-
towej i wydawanie go pacjentom bezptatnie.

Uzasadnienie;

Dostepne dowody naukowe wskazuja na skutecznosc, jak
rowniez, bezpieczenstwo stosowania paliwizumabu w za-
pobieganiu cigzkiej chorobie dolnych drog oddechowych
wywotanej wirusem RS. Brak jest innych skutecznych me-
tod zapobiegajacych zakazeniom RSV. Sezonowe (od paz-
dziernika do kwietnia) podawanie w comiesiecznych od-
stepach (do 5x) przyczynia sie do istotnej redukcji za-
rowno zakazen, jak i ciezkich powiklan, zmniejszajac wy-
bitnie okresy hospitalizacji. Wszyscy eksperci zalecaja
stosowanie profilaktyki przeciwcialami monoklonalnymi
anty RSV u dzieci z istotng hemodynamicznie wrodzong
wada serca. Paliwizumab jest refundowany w wiekszosci
krajow unii Europejskiej - w tym w 8-miu krajach o po-
dobnym do Polski PKB per capita.

Rekomendacja:

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refunda-
cja produktu leczniczego Synagis, palivizumabum,
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan, 50mg, 1 fiol.+1 amp., EAN:
5909990815616, Synagis , palivizumabum, proszek
i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzy-
kiwan, 100 mg, 1 fiol+1 amp., EAN: 5909990815715,
we wskazaniu zapobieganie cigzkiej chorobie dolnych
drog oddechowych wywotanej wirusem RS u dzieci
Z istotng hemodynamicznie, wrodzong wada serca
(ICD-1- Q20-Q24) na wskazanych we wniosku warun-
kach.

Prezes rekomenduje objecie refundacja produktu
leczniczego Synagis, palivizumabum, proszek i roz-
puszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzyki-
wan, 50mg, 1 fiol.+1 amp., EAN: 5909990815616, Sy-
nagis , palivizumabum, proszek i rozpuszczalnik do
sporzadzania roztworu do wstrzykiwan, 100 mg, 1
fiol+1 amp., EAN: 5909990815715, we wskazaniu za-
pobieganie ciezkiej chorobie dolnych drog oddecho-
wych wywolanej wirusem RS u dzieci z istotng hemo-
dynamicznie, wrodzong wadg serca (ICD-1- Q20-Q24)
pod warunkiem obniZzenia ceny (bezposrednio lub
z wykorzystaniem instrumentu dzielenia ryzyka) lub
wprowadzenia instrumentu dzielenia ryzyka, ktory
zapewni obnizenie ceny paliwizumabu lub kosztow
terapii paliwizumabem
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Uzasadnienie:

Prezes Agencji, biorac pod uwage stanowisko Rady
Przejrzystosci, a takze przedstawione dowody nau-
kowe, uwaza za zasadne objecie refundacja produktu
leczniczego Synagis, pod warunkiem obnizenia ceny,
co zwiekszy szanse na zapewnienie oplacalnosci
wnioskowanej technologii medycznej. We wskaza-
nych dowodach naukowych wykazano wyzsza sku-
tecznos¢ paliwizumabu nad brakiem profilaktyki
w zapobieganiu zakazeniom wirusem RS u dzieci
Z istotng hemodynamicznie, wrodzong wada serca.
W badaniach klinicznych wykazano, ze paliwizumab
moze wplynac na zmniejszenie liczby hospitalizacji
z powodu zakazen RSV we wnioskowanej populacji.
Zastrzezenie budzi jednak profil bezpieczenstwa
wskazanego preparatu, gdyz nie mozna wykluczyc, ze
jego stosowanie przyczynia sie do zwiekszenia liczby
infekcji spowodowanej innymi czynnikami patogen-
nymi. Obecnie brak jest alternatywnej metody profi-
laktyki mozliwej do zastosowania p/wirusowi RS
w podanym wskazaniu. Ocena ekonomiczna wska-
zala, ze zastosowanie paliwizumabu w profilaktyce
zakazen RSV jest technologia drozszg od obecnie sto-
sowanej ale jednoczesnie skuteczniejsza. Technolo-
gia ta mozZe byc optacalna przy obnizeniu ceny i za-
stosowaniu 100 letniego horyzontu czasowego, ktory
moze byc trudny do osiagniecia w rzeczywistych wa-
runkach, ze wzgledu na fakt, ze modelowanie nie
uwzelednia mozliwosci wystapienia innych niz astma
schorzen, ktore mogg wplyna¢ na skrocenie oczeki-
wanej dlugosci zycia, a wynikajacych chociazby
z profilu bezpieczenstwa paliwizumabu.

Stanowisko RP nr
80/2012 oraz
81/2012 z dnia 17
wrzesnia 2012 r.

Rekomendacja Pre-
zesa AOTMIT nr

We wskazaniu profilaktyka
zakazen wirusem RS w gru-
pie niemowlat wysokiego
ryzyka.

Stanowisko:

Rada Przejrzystosci wnioskuje o zachowanie programu
w dotychczasowym ksztalcie.

Uzasadnienie:

Rekomendacja:

Prezes Agencji nie rekomenduje poszerzenia kry-
teriow zwigzanych z wiekiem kwalifikujacym do
profilaktycznego leczenia produktem leczniczym
Synagis* (paliwizumab) proszek i rozpuszczalnik do
sparzadzania roztworu do wstrzykiwan, 50 mg; 1 fiol.
50 mg proszku + 1 amp. 0,6 ml rozp. (100mg/ml), EAN
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70/2012 oraz
71/2012 z dnia 17
wrzesnia 2012 r.

Gtéwny argumentem opinii Rady bylo stwierdzenie, ze
dotychczasowy program zabezpiecza najbardziej zagro-
Zona grupe dzieci.

5909990815616 w ramach programu lekowego “Profi-
laktyka zakazen wirusem RS u dzieci z przewlekia
chorabg ptuc (dysplazjg oskrzelowo-ptucna)”.

Uzasadnienie:

Przedmiotem zlecenia Ministra Zdrowia jest ocena
zasadnosci poszerzenia populacji pacjentow objetych
bezptatna profilaktyczng terapig produktem leczni-
czym Synagis® (paliwizumab) proszek i rozpuszczal-
nik do sporzadzania roztworu da wstrzykiwan, 50 mg,
1 fiol. 50 mg proszku + 1 amp. 0,6 ml rozp.
(100mg/ml), EAN 5909990815616 w r mach juz istnie-
jacego programu lekowego “Profilaktyka zakazen wi-
rusem RS u dzieci z przewlekia choroba ptuc (dyspla-
zjq oskrzelowo-ptucng)”. W ocenie Prezesa Agencji
nie ma podstaw do rozszerzenia grupy dzieci obje-
tych leczeniem w ramach wnioskowanego programu.
Obecnie funkcjonujacy program zabezpiecza najbar-
dziej zagrozong populacje niemowlat. Przedstawione
przez wnioskodawce dane kliniczne nie dostarczajg
jednoznacznych argumentow, iz proponowane nie-
wielkie poszerzenie populacji dzieci o wnioskowany
wiek urodzeniowy i metrykalny przyniesie wymierng
korzysc kliniczna, majac na wzgledzie, ze objecie fi-
nansowaniem wzmiankowanej populacji wigzatoby
sie ze wzrostem rocznych inkrementalnych wydatkow
z budzetu platnika publicznego. Na uwage zastuguje
takze fakt, iz dostepne pozytywne rekomendacje
praktyki klinicznej, warunkowo dopuszczajg stosowa-
nie ocenianej technologii u dzieci z wysokim ryzy-
kiem infekcji RSV. Takie rekomendacje finansowe
zwracajg uwage na trudno mierzalny efekt terapeu-
tyczny versus koszty catkowite stosowania ocenia-
nego leku.
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3.2.4 Przeglad rekomendacji refundacyjnych

Ponizej przedstawiono przeglad rekomendacji refundacyjnych dla szczepionki Abrysvo® w za-
pobieganiu zakazeniu RSV u dorostych w wieku 60 lat i starszych. W dniu 6 maja 2024 roku
przeprowadzono wyszukiwanie na stronach nastepujacych agencji HTA oraz instytucji dzia-
tajacych w ochronie zdrowia:

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

e Szkocja - http://www.scottishmedicines.org.uk

e Walia - http://www.awmsg.org/

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

e 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/

e Norwegia - https://www.helsebiblioteket.no/helsebiblioteket

W wyniku przegladu nie odnaleziono zadnych rekomendacji refundacyjnych dotyczacych sto-
sowania szczepionki Abrysvo® w profilaktyce chordb dolnych drog oddechowych wywotanych
RSV. Przyczyng powyzszego moze byc fakt, ze wskazanie dotyczace czynnego uodparniania
osob w wieku 60 lat i starszych przeciwko chorobom dolnych drog oddechowych wywotanym
przez RSV zostato zarejestrowane przez EMA stosunkowo niedawno, tj. 23.08.2023 roku.

Francuska organizacja HAS planowata rozpoczecie prac nad opracowaniem zalecenia doty-
czacego szczepien przeciwko RSV na marzec 2024 roku. W Tab. 14 zebrano szczego6towe in-
formacje dotyczace odnalezionych danych.

Tab. 14. Rekomendacje refundacyjne dla szczepionki Abrysvo®.

Organizacja, Wskazanie Tres¢ i uzasadnienie

rok

HAS 2023 Strategia szczepien w zapobieganiu za- | Celem rekomendacji jest ocena znaczenia wia-
kazeniu wywotanego RSV u dorostych | czenia zatwierdzonej szczepionki (szczepio-
w wieku 60 lat i starszych. nek) do strategii zapobiegania zakazeniom wi-

rusem RS u osab od 60 do 64 lat obcigzonych
czynnikami ryzyka powaznych powikian
w przypadku zakazenia oraz u osab w wieku 65
i starszych z chorobami wspotistniejgcymi lub
bez.

Rozpoczecie pracy nad opracowaniem reko-
mendacji szczepien przewiduje sie na marzec
2024 roku.
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3.2.5 Refundowane technologie medyczne

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 18 marca 2024 roku w sprawie wykazu
refundowanych lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych, obecnie finansowanym ze srodkow publicznych w profilaktyce lecze-
nia wirusa RS jest lek stosowany w ramach programu lekowego B.40 ,Profilaktyka zakazen
wirusem RS (ICD-10: P07.2, P07.3, P27.1, P07.0, P07.1, Q20-Q24, G12.0, G12.1, E84.0)": pa-
liwizumab (Synagis®). Program lekowy B.40 dotyczy wylacznie populacji dzieci. Wsréd popu-
lacji dorostych nie jest obecnie refundowana zadna technologia medyczna we wnioskowanym
wskazaniu, w tym zaden program lekowy, ktory oferowatby szczepienia ochronne przeciwko
zakazeniom wirusem RS.
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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

Ze wzgledu na brak skutecznych metod leczenia przyczynowego zakazen RSV, jedyna opcja
jest leczenie objawowe oraz profilaktyka w postaci szczepien.

Rozwazanym wskazaniem refundacyjnym szczepionki Abrysvo® przeciwko zakazeniom wiru-
sem syncytialnym uktadu oddechowego jest profilaktyka zakazen u dorostych powyzej 60
roku zycia. Osoby starsze sg w szczegolnosci narazone na zakazenia RSV nie tylko ze wzgledu
na podeszty wiek, ale rowniez towarzyszace choroby przewlekte, ktére wptywaja na wieksze
ryzyko wystapienia zakazenia wirusem RS oraz zwiekszaja ryzyko powiktan. Obecnie w Polsce
jedyna refundowang forma profilaktyki przeciwko zakazeniom wirusem RS jest preparat pa-
liwizumab (Synagis®), ktory stosowana jest w ramach programu lekowego B.40 i obejmuje
wytacznie populacje dzieci. W populacji dorostych nie jest refundowana zadna terapia/
szczepionka wskazana w zapobieganiu zakazeniom wirusem RS.

Zarowno Polskie jak i zagraniczne wytyczne kliniczne rekomendujg stosowanie szczepienia
profilaktycznego u dorostych w wieku 60 lat i starszych (PSO, POZ, ACIP, CDC, EMA).

Obecnie na rynku aptecznym we wnioskowanej populacji dostepna jest szczepionka Arexvy"®,
zarejestrowana przez EMA w czerwcu 2023 we wskazaniu czynnego uodparniania osob doro-
stych w wieku 60 lat i starszych w celu zapobiegania chorobie dolnych drog oddechowych
wywotywanej przez syncytialny wirus oddechowy (RSV). Szczepionka Arexvy® nie jest obec-
nie refundowana (Obwieszczenie MZ 2024), stad nie zostanie ona uwzgledniona w analizie.

Zgodnie z danymi z ChPL szczepionka Abrysvo® byta bardziej skuteczna w porownaniu do
placebo w zakresie zmniejszenia ryzyka wystapienia pierwszego epizodu zakazenia dolnych
drog oddechowych wywotanego przez RSV. W badaniu RCT szczepionke podano 18 488 oso-
bom w wieku 60 lat i starszym, a 18 470 otrzymato placebo. Wyniki badania wykazaty sku-
tecznosc szczepionki Abrysvo® w obnizaniu ryzyka wystapienia choréb dolnych drog odde-
chowych wywotanych przez wirus RS z co najmniej 2 o 65,1% oraz z co najmniej 3 objawami
o 88,9%.

W zwiazku z powyzszym komparatorem dla szczepionki Abrysvo® (biwalentnej, rekombino-
wanej) w czynnym uodparnianiu przeciwko chorobom dolnych drég oddechowych wywota-
nych wirusem RS w populacji dorostych w wieku 60 lat i starszych jest brak szczepienia/pla-
cebo.
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5 Efekty zdrowotne

W wyborze efektow zdrowotnych uwzglednionych w ramach analizy klinicznej kierowano sie
wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, zgodnie z ktérymi ocenie
powinny by¢ poddane efekty zdrowotne, ktore stanowig istotne klinicznie punkty koncowe,
odgrywajace istotng role w danej jednostce chorobowej w zakresie skutecznosci i bezpie-
czenstwa zastosowanego leczenia (AOTMIT 2016).

Istotne klinicznie punkty koncowe majace szczegblne znaczenia dla pacjenta (ang. clinically
important endpoint, clinically relevant endpoint, patient important outcome, patient-
oriented endpoint) to parametry lub wyniki, ktorych zmiana pod wptywem zastosowanego
leczenia sprawia, ze analizowane leczenie bedzie pozadane przez docelowa grupe chorych.
Istotnym jest rowniez fakt, iz punkty koncowe zawarte w analizie klinicznej powinny: doty-
czyc¢ ocenianej jednostki chorobowej oraz jej przebiegu, odzwierciedla¢ medycznie istotne
aspekty problemu zdrowotnego i jednoczesnie umozliwiac wykrycie potencjalnych roznic
miedzy porownywanymi interwencjami, a takze miec zasadnicze znaczenie dla podejmowa-
nia racjonalnej decyzji co do wyboru lub finansowania alternatywnych opcji (punkty kry-
tyczne danego problemu zdrowotnego).

Majac na uwadze powyzsze wytyczne oraz dostepnosc danych klinicznych ocena skutecznosci
i bezpieczenstwa przeprowadzona zostanie w oparciu o nastepujace punkty koncowe:

e w ramach oceny skutecznosci:

o wystapienie choroby dolnych drog oddechowych wywotanej wirusem RS z co
najmniej dwoma objawami podmiotowymi,

o wystapienie choroby dolnych drog oddechowych wywotanej wirusem RS z co
najmniej trzema objawami podmiotowymi,

o wystgpienie ostrej choroby uktadu oddechowego wywotanej wirusem RS.

e w ramach oceny bezpieczenstwa:
o zdarzenia niepozadane raportowane w badaniach.

Przedstawione powyzej efekty kliniczne (zaréwno w zakresie skutecznosci klinicznej, jak
i profilu bezpieczenstwa) sa w sposob jednoznaczny zwiazane z oceniana jednostka choro-
bowa i jej przebiegiem oraz odzwierciedlajg medycznie istotne aspekty problemu zdrowot-
nego, jak rowniez pozwola na ocene efektywnosci klinicznej porownywalnych 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. 15) oraz ktore
uwzgledniaty punkty koncowe zdefiniowane w rozdziale 5. Z kolei do analizy skutecznosci
praktycznej oraz analizy bezpieczenstwa poszukiwano takze dowoddw z nizszych poziomow
wiarygodnosci, w tym pragmatycznych prob klinicznych z randomizacja, badan obserwacyj-
nych, badan opisowych, czy rejestrow pacjentow.
We wstepnym wyszukiwaniu zidentyfikowano:
e 1 randomizowane, podwojnie zaslepione, kontrolowane placebo badanie kliniczne
RENOIR, dotyczace skutecznosci i bezpieczenstwa biwalentnej, rekombinowanej

szczepionki RSVpreF (Abrysvo®) w zapobieganiu chorobom dolnych drég oddechowych
wywotanych wirusem RS (Walsh 2023),

e 1 abstrakt konferencyjny dotyczacy badania RENOIR i przedstawiajacy dane doty-
czace immunogennosci po 1 miesigcu od zaszczepienia (Fukushima 2023).

Tab. 15. Klasyfikacja doniesierr naukowych odnoszacych sie do terapii, wedtug Wytycznych Oceny
Technologii Medycznych AOTMIT 2016.

Typ badania Rodzaj | Opis podtypu

badania
Przeglad sys- 1A Metaanaliza na podstawie wynikow przegladu systematycznego RCT.
tematyczny RCT 1B Systematyczny przeglad RCT bez metaanalizy.
Badanie ek- A Poprawnie zaprojektowana kontrolowana proba kliniczna z randomizacja
sperymentalne (ang. randomised controlled trial, RCT), w tym pragmatyczna proba kli-
niczna z randomizacja (ang. pragmatic randomized controlled trial, pRCT)
1] Poprawnie zaprojektowana kontrolowana préba kliniczna z pseudorandomiza-
cja.
1c Poprawnie zaprojektowana kontrolowana proba kliniczna bez randomizacji
(ang. clinical controlled trial, CCT).
11D Badanie jednoramienne
Badanie obser- 1A Przeglad systematyczny badan obserwacyjnych.
:’:Cgrl r;ﬁ Z8rupa | s Poprawnie zaprojektowane prospektywne badanie kohortowe z rownocza-
NEBha sowa grupa kontrolna.
e Poprawnie zaprojektowane prospektywne badanie kohortowe z historyczng
grupq kontrolna.
1o Poprawnie zaprojektowane retrospektywne badanie kohortowe z rownocza-
sowa grupg kontrolna.
IE Poprawnie zaprojektowane badanie kliniczno-kontrolne (retrospektywne).
Badanie opisowe | IVA Seria przypadkow - badanie pretest/posttest (badanie opisowe ze zbieraniem
danych przed zastosowaniem ocenianego postepowania i po nim).
IVB Seria przypadkow - badanie posttest (badanie opisowe ze zbieraniem danych
tylko po zastosowaniu ocenianego postepowania).
vc Inne badanie grupy pacjentow.
VD Opis przypadku.
Opinia eksper- \'i Opinia ekspertow w oparciu o doswiadczenie kliniczne, badania opisowe oraz
tow raporty paneli ekspertow.
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7 Podsumowanie

Na podstawie analizy problemu decyzyjnego okreslono cel analizy, ktorym jest ocena sku-
tecznosci klinicznej i bezpieczenstwa stosowania szczepionki Abrysvo® w czynnym uodpar-
nianiu osob w wieku 60 lat i starszych przeciwko chorobom dolnych drég oddechowych wy-
wotanych przez syncytialny wirus oddechowy (RSV).

Whnioskowane jest objecie finansowaniem szczepionki przeciw zakazeniom RSV (biwalentnej,
rekombinowanej) u dorostych w wieku =60 lat, w ramach refundacji aptecznej | EGzGzG

Refundacja szczepionki umozliwi wiekszy dostep do szczepien wsrod oséb starszych, ktore
sq w szczegolnosci narazone na zakazenia RSV nie tylko ze wzgledu na podeszty wiek, ale
rowniez towarzyszace choroby przewlekte. Czynniki te wptywaja na wieksze ryzyko wysta-
pienia zakazenia wirusem RS oraz wystapienie powikian, zwtaszcza w przebiegu pozaszpital-
nego zapalenia ptuc oraz zapalenia oskrzeli, a takze pogorszenie istniejacych choréb np.
astmy i przewlektej obturacyjnej choroby ptuc.

Okreslony w ramach niniejszej analizy schemat PICO(S) (ang. population, intervention, com-
parison, outcome, study) przedstawiono w ponizszej tabeli (Tab. 16).

Tab. 16. Kontekst kliniczny wg schematu PICO.

Kryterium Charakterystyka

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

Interwencja (1) Szczepionka biwalentna, rekombinowana, przeciw syncytialnemu wirusowi oddecho-
wemu (RSVpreF, Abrysvo®™) podawana domigsniowo, zgodnie z charakterystyka pro-
duktu leczniczego.

Komparator (C) Brak szczepienia/placebo

Efekty zdrowotne (0) | Ocena skutecznosci:

s wystapienie choroby dolnych drog oddechowych wywotanej wirusem RS z co
najmniej dwoma objawami podmiotowymi,

e wystapienie choroby dolnych drog oddechowych wywotanej wirusem RS z co
najmniej trzema objawami podmiotowymi,

e wystapienie ostrej choroby uktadu oddechowego wywotanej wirusem RS.
Ocena bezpieczenstwa:
« zdarzenia niepozadane raportowane w badaniach.

Typ badan (5) s prospektywne, kontrolowane badania kliniczne z randomizacja, przeprowa-
dzone metoda grup réwnoleglych lub grup naprzemiennych,

¢ badania kliniczne bez randomizacji,
¢ badania kliniczne jednoramienne,

« badania efektywnosci praktycznej (pragmatyczne préby kliniczne z randomi-
zacja, badania obserwacyjne, rejestry pacjentow),

o przeglady systematyczne.
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