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Streszczenie 

CEL 

Celem analizy ekonomicznej jest ocena opłacalności produktu leczniczego Arexvy (szczepionka przeciw 

syncytialnemu wirusowi oddechowemu (RSV, ang. respiratory syncytial virus); rekombinowana, z adiuwantem) w 

czynnym uodparnianiu dorosłych osób w wieku 65 lat lub starszych, obarczonych dodatkowymi czynnikami ryzyka, 

takimi jak: przewlekła choroba płuc, przewlekła choroba serca, stan po przebytym udarze, cukrzyca, przewlekła 

niewydolność nerek, przewlekła niewydolność wątroby w celu zapobiegania chorobie dolnych dróg oddechowych 

(LRTD ang. lower respiratory tract disease), wywoływanej przez RSV. 

METODYKA 

Przeprowadzenie analizy ekonomicznej poprzedzono analizą problemu decyzyjnego [1] i analizą kliniczną [2]. W 

ramach tych analiz został zdefiniowany problem decyzyjny, ustalono komparatory oraz oceniono skuteczność i 

bezpieczeństwo interwencji ocenianej, tj. szczepienia ochronnego przeciwko RSV z zastosowaniem RSVPreF3 OA 

(Arexvy) względem komparatorów. 

Populację docelową stanowią osoby dorosłe w wieku ≥ 65 lat z czynnikami ryzyka ciężkiego przebiegu RSV. Do 

czynników tych zaliczają się: przewlekła choroba płuc, przewlekła choroba serca, stan po przebytym udarze, 

cukrzyca, przewlekła niewydolność nerek, przewlekła niewydolność wątroby.  

Komparatorami w analizie ekonomicznej są dwie alternatywne strategie: 

 brak szczepienia ochronnego przeciwko RSV, 

 szczepienie ochronne przeciwko RSV z zastosowaniem RSVPreF (Abrysvo). 

Na podstawie wyników i wniosków wynikających z przeprowadzonej analizy klinicznej, dla porównania Arexvy 

względem braku szczepienia ochronnego analizę przeprowadzono w formie analizy kosztów-użyteczności (CUA, 

ang. cost-ultility analysis), a także dodatkowo w formie analizy kosztów-efektywności (CEA, ang. cost-effectiveness 

analysis). Dla porównania Arexvy względem Abrysvo     

      Obliczenia CUA przeprowadzono z wykorzystaniem otrzymanego 

od Zamawiającego modelu globalnego, który zasilono danymi wejściowymi oraz dostosowano do warunków 

polskich. W ramach dostosowania modelu wprowadzono niezbędne modyfikacje, które są wymagane dla analiz 

HTA w Polsce, np. obliczenie cen progowych.        

Na potrzeby modelu ekonomicznego (analiza CUA) określono strukturę demograficzną osób z populacji docelowej, 

dane epidemiologiczne dotyczące ryzyka zachorowania RSV oraz dane dotyczące przebiegu RSV. Uwzględniono, 

że część osób w przypadku zakażenia będzie wykorzystywać zasoby opieki zdrowotnej: wizyty lekarskie w ramach 

POZ, hospitalizacje na oddziale szpitalnym lub na Oddziale Anestezjologii i Intensywnej Terapii (OAiIT). W 

przypadku wystąpienia zakażenia RSV w modelu naliczany jest chwilowy spadek użyteczności, uwzględniono 

również wyższe ryzyko zgonu. Tam gdzie było możliwe, dane wejściowe określono na podstawie polskich źródeł 

danych. W przypadku braku polskich danych wykorzystano dane zagraniczne. Analizę CUA przeprowadzono w 
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dożywotnim horyzoncie czasowym, z uwzględnieniem 5-letniego okresu ochronnego po szczepieniu.   

          .  

Analizę przeprowadzono z perspektywy płatnika publicznego oraz z perspektywy wspólnej płatnika publicznego i 

pacjentów przy uwzględnieniu współpłacenia świadczeniobiorcy za zakup szczepionek. Cenę Arexvy otrzymano 

od Zamawiającego. W analizie przyjęto, że produkt będzie finansowany w ramach wykazu otwartego   

. Dla Abrysvo przyjęto taką samą cenę i poziom odpłatności, jak dla interwencji ocenianej. W analizie 

kosztów-użyteczności uwzględniono też koszty leczenia RSV (hospitalizacje).     

          . W analizie 

uwzględniono dodatkowy wariant, w którym założono wpisanie szczepionki Arexvy na listę darmowych leków 65+. 

W ramach analizy kosztów-użyteczności przedstawiono wyniki w zakresie: liczby lat życia skorygowanych jakością 

(QALY), wydatków całkowitych, inkrementalnych współczynników kosztów-użyteczności (ICUR) oraz ceny 

progowej. Próg opłacalności przyjęto na poziomie 217 641 zł. Uwzględniono dyskontowanie kosztów i efektów 

zdrowotnych na poziomie odpowiednio 5,0% oraz 3,5%. Oceny niepewności uzyskanych wyników podstawowych 

analizy dokonano za pomocą probabilistycznej analizy wrażliwości oraz jednokierunkowych analiz wrażliwości.  
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1. Wprowadzenie 

1.1. Cel 

Celem analizy ekonomicznej jest ocena opłacalności produktu leczniczego Arexvy (szczepionka 

przeciw syncytialnemu wirusowi oddechowemu (RSV, ang. respiratory syncytial virus); rekombinowana, 

z adiuwantem) w czynnym uodparnianiu dorosłych osób w wieku 65 lat lub starszych, obarczonych 

dodatkowymi czynnikami ryzyka, takimi jak: przewlekła choroba płuc, przewlekła choroba serca, stan 

po przebytym udarze, cukrzyca, przewlekła niewydolność nerek, przewlekła niewydolność wątroby w 

celu zapobiegania chorobie dolnych dróg oddechowych (LRTD ang. lower respiratory tract disease), 

wywoływanej przez RSV. 

Analizę przeprowadzono zgodnie ze schematem PICO (populacja, interwencja, komparator, 

wyniki / punkty końcowe): 

POPULACJA 

Dorośli w wieku ≥ 65 lat z dodatkowymi czynnikami ryzyka ciężkiego przebiegu RSV, takimi jak: 

przewlekła choroba płuc, przewlekła choroba serca, stan po przebytym udarze, cukrzyca, przewlekła 

niewydolność nerek, przewlekła niewydolność wątroby. 

INTERWENCJA 

 szczepienie ochronne przeciwko RSV z zastosowaniem RSVPreF3 OA (Arexvy) w dawkowaniu 

zgodnym z charakterystyką produktu leczniczego (ChPL) [3]. 

KOMPARATORY 

 brak szczepienia ochronnego przeciwko RSV, rozumiany jako brak jakiejkolwiek interwencji (lub 

podanie placebo, PLC), 

 szczepienie ochronne przeciwko RSV z zastosowaniem RSVPreF (Abrysvo) w dawkowaniu 

zgodnym z charakterystyką produktu leczniczego [4]. 

PUNKTY KOŃCOWE 

 lata życia (LY), 

 lata życia skorygowane jakością (QALY), 

 koszty terapii wyrażone w polskich złotych (zł), 

 inkrementalne współczynniki kosztów-użyteczności (ICUR), 
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 inkrementalne współczynniki kosztów-efektywności (ICER/LY), 

 cena progowa wyrażona jako cena zbytu netto. 

Szczegółowy opis problemu zdrowotnego, ocenianej interwencji i technologii opcjonalnych 

przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego [1]. 

1.2. Uzasadnienie metodyki analizy 

WPROWADZENIE 

Analiza ekonomiczna została poprzedzona analizą problemu decyzyjnego [1], w ramach której 

zdefiniowano problem zdrowotny oraz dokonano wyboru komparatorów. Metodykę analizy 

ekonomicznej określono na podstawie wyników i wniosków z przeprowadzonej analizy klinicznej [2], w 

ramach której przedstawiono wyniki odnalezionych w ramach systematycznego przeszukania badań 

klinicznych określających skuteczność i bezpieczeństwo Arexvy względem alternatywnych sposobów 

postępowania, tj. braku szczepienia ochronnego przeciwko RSV lub szczepienia ochronnego z 

zastosowaniem Abrysvo. 

W ramach analizy klinicznej zidentyfikowano dwa randomizowane badania kliniczne (RCT, ang. 

randomized controlled trial), w których oceniono skuteczność szczepionek stosowanych w profilaktyce 

RSV. W badaniu AReSVi-006 porównano Arexvy względem placebo (PLC) oraz w badaniu RENOIR 

porównano Abrysvo względem PLC. Do obu tych badań włączono populację starszych dorosłych osób 

w wieku ≥ 60 lat. Nie odnaleziono badań RCT porównujących bezpośrednio Arexvy względem Abrysvo. 

Oprócz badań RCT, do analizy włączono też 7 badań przeprowadzonych w warunkach rzeczywistej 

praktyki klinicznej, których celem była ocena skuteczności szczepionek przeciwko RSV. 

PORÓWNANIE AREXVY WZGLĘDEM BRAKU SZCZEPIENIA OCHRONNEGO 

Wyniki badania AReSVi-006 wskazują, że szczepienie ochronne z zastosowaniem jednej dawki 

RSVPreF3 OA (Arexvy) w porównaniu do PLC wykazuje wysoką skuteczność w zapobieganiu chorobie 

dolnych dróg oddechowych (LRTD) oraz ostrym infekcjom oddechowym (ARI, ang. acute respiratory 

infection) z powodu RSV. Osiągnięte w badaniu różnice w okresie obserwacji do końca 3. sezonu RSV 

są istotne statystycznie.  

Skuteczność szczepionki w zapobieganiu LRTD związanej z RSV wyniosła 82,6%1 w pierwszym, 74,5% 

w ciągu dwóch oraz 62,9% w ciągu trzech sezonów zakażeń RSV. Skuteczność ta jest jeszcze wyższa, 

jeżeli rozpatrywana w kontekście zapobiegania ciężkim epizodom LRTD związanym z RSV i wynosi 

94,1% w pierwszym, 82,7% w ciągu dwóch oraz 67,4% w ciągu trzech sezonów zakażeń RSV. W grupie 

 
1 tzw. współczynnik skuteczności szczepienia, obliczany jako 1 – RR, gdzie RR to ryzyko względne 
(ang. relative risk) 
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pacjentów zaszczepionych zaraportowano mniej ARI o etiologii RSV (3,9 na 1000 osobo-lat vs 13,9 w 

grupie PLC w pierwszym sezonie zakażeń RSV; w ciągu trzech sezonów odpowiednio 6,7 vs 15,8) oraz 

średni czas trwania raportowanych epizodów był krótszy niż w grupie kontrolnej. 

Co ważne, w badaniu AReSVi-006 wysoka skuteczność szczepionki została wykazana także w 

podgrupach szczególnie narażonych na ciężki przebieg zakażenia choroby: osób ze 

współwystępowaniem dodatkowych czynników ryzyka w postaci chorób przewlekłych (w tym astma, 

przewlekłe choroby płuc, niewydolność serca, cukrzyca, zaawansowana choroba wątroby lub nerek). 

RSVPreF3 OA wykazuje skuteczność zbliżoną do obserwowanej w pełnej populacji badanej, także w 

podgrupach wiekowych, w tym w grupie wiekowej ≥ 65 lat.  

Wyniki badań z rzeczywistej praktyki klinicznej (RWD, ang. real world data) potwierdziły wnioski 

wynikające z badania RCT. Ponadto ich wyniki wskazują, że szczepienie przeciwko RSV jest skuteczne 

w zapobieganiu chorobom z powodu RSV, które wymagają konsultacji z lekarzem, hospitalizacji lub 

przyjęcia na oddział intensywnej terapii. 

Zarówno badanie AReSVi-006, jak i badania RWD wskazują na dobry profil bezpieczeństwa Arexvy. 

Obserwowane zdarzenia niepożądane miały nasilenie łagodne do umiarkowanego i były to przede 

wszystkim reakcje miejscowe (ból, obrzęk, rumień w miejscu podania) lub niegroźne zdarzenia 

systemowe w postaci zmęczenia, bólu mięśni, bólu głowy. 

Biorąc powyższe pod uwagę niniejszą analizę dla porównania profilaktyki RSV z wykorzystaniem Arexvy 

względem braku profilaktyki RSV w zdefiniowanej populacji docelowej przeprowadzono w formie analizy 

kosztów-użyteczności (CUA, ang. cost-utility analysis). Analiza kosztów-użyteczności pozwala na 

skumulowanie danych dotyczących skuteczności i bezpieczeństwa analizowanych technologii w jeden 

wskaźnik – lata życia skorygowaną jakością (QALY, ang. quality adjusted life years) – którego 

oszacowanie pozwala na wnioskowanie o opłacalności porównywalnych interwencji. W związku z 

korzystnym profilem bezpieczeństwa szczepionki, w analizie nie uwzględniono występowania zdarzeń 

niepożądanych. Występujące zdarzenia niepożądane (łagodne/umiarkowane reakcje miejscowe, 

niegroźne zdarzenia systemowe) najprawdopodobniej nie będą w istotny sposób wpływać na jakość 

życia pacjentów oraz koszty. 

PORÓWNANIE AREXVY WZGLĘDEM ABRYSVO 
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2. Metodyka 

2.1. Technika analityczna 

Zgodnie z przyjętą metodyką (rozdz. 1.2) w przypadku porównania Arexvy z: 

 brakiem profilaktyki analizę przeprowadzono w formie analizy kosztów-użyteczności, 

          

2.1.1. Analiza kosztów-użyteczności 

Koszty oraz efekty zdrowotne dla porównywanych schematów zostały wyznaczone w oparciu o model 

dostarczony przez Zamawiającego model globalny, dostosowany na potrzeby niniejszej analizy do 

warunków polskich, który umożliwia przeprowadzenie symulacji rozwoju choroby w wybranym 

horyzoncie czasowym (od 1. roku aż po dożywotni). 

Zasadniczym elementem analizy kosztów-użyteczności jest uwzględnienie informacji o tym, jak 

przebieg choroby wpływa na jakość i jednocześnie długość życia pacjentów. Im gorsza jest jakość życia 

pacjenta w określonym stanie zdrowia, tym niższą wagę (użyteczność) przypisuje się danemu stanowi. 

Użyteczność stanu zdrowia zawiera się najczęściej w przedziale [0,1], gdzie 1 oznacza użyteczność 

stanu pełnego zdrowia, natomiast 0 oznacza użyteczność przypisywaną zgonowi. Dopuszcza się także 

użyteczności ujemne, które opisują stany gorsze niż śmierć. 

Znając ścieżkę życia pacjenta w modelu, możliwe jest wyznaczenie przeżycia skorygowanego o jakość 

(QALY). Zestawienie wyników kosztowych oraz QALY dla porównywanych interwencji pozwala 

wyznaczyć inkrementalny współczynnik kosztów-użyteczności (ICUR, ang. incremental cost-utility 

ratio), będący podstawą do wnioskowania o opłacalności analizowanej interwencji. 

KL

KL
KvsL

QALYQALY

kosztkoszt
ICUR






, 

gdzie � oznacza wyniki uzyskane dla ramienia interwencji ocenianej, zaś � dla ramienia komparatora. 

W sytuacji, gdy oceniana interwencja generuje wyższą liczbę QALY oraz jest droższa względem 

komparatora, zostanie uznana za interwencję opłacalną w porównaniu z komparatorem, jeżeli ICUR 

przyjmie wartość niższą od progu opłacalności. Im niższa wartość ICUR w tej sytuacji, tym mniej będzie 

kosztować uzyskanie dodatkowej jednostki efektu zdrowotnego przy zastosowaniu ocenianego leku 

zamiast komparatora.  
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W sytuacji, gdy oceniana interwencja generuje niższą liczbę QALY oraz jest tańsza względem 

komparatora, zostanie uznana za interwencję opłacalną w porównaniu z komparatorem, jeżeli ICUR 

przyjmie wartość wyższą od progu opłacalności. Im wyższa wartość ICUR w tej sytuacji, tym więcej 

oszczędności będzie generować utrata jednostki efektu zdrowotnego. 

Ponadto interwencja oceniana będzie dominować (będzie zdominowana) nad komparatorem, jeżeli jej 

stosowanie wiązać się będzie z niższymi (wyższymi) kosztami i większymi (mniejszymi) efektami 

zdrowotnymi – w takim przypadku nie wyznacza się ICUR. 

Zgodnie z rozporządzeniem Ministra Zdrowia [5] cena progowa w analizie kosztów-użyteczności opartej 

na wynikach ICUR określona jest jako cena zbytu netto za opakowanie ocenianego leku, przy której 

wartość współczynnika ICUR dla porównywanych schematów terapeutycznych jest równa progowi 

opłacalności (patrz rozdz. 2.11). 

Wyniki analizy kosztów-efektywności opartej na wynikach w zakresie zyskanych lat życia (LY) 

opracowano w sposób analogiczny jak opisany powyżej dla analizy kosztów-użyteczności, zastępując 

odpowiednio wyniki zdrowotne uzyskane w zakresie QALY wynikami uzyskanymi w zakresie LY. 

Zidentyfikowane w ramach analizy klinicznej [2] badanie dla porównania Arexvy względem PLC 

wykazało wyższość interwencji ocenianej względem komparatora (zgodnie z założoną w badaniu 

hipotezą). W związku z tym w niniejszej analizie nie zachodzą okoliczności, o których mowa w art. 13 

ust. 3 ustawy o refundacji [6]. 

    

              

               

           

2.2. Struktura modelu 

2.2.1. Analiza kosztów-użyteczności 

W analizie kosztów-użyteczności, gdzie porównano Arexvy względem braku szczepień ochronnych 

wykorzystano opracowany w programie Microsoft Excel model ekonomiczny dostarczony przez 

Zamawiającego (w dalszej części dokumentu nazywany modelem oryginalnym lub globalnym), który 

dostosowano do warunków polskich. Oryginalny model umożliwia porównanie trzech strategii 

postępowania: brak szczepienia, szczepienie przeciwko RSV z zastosowaniem szczepionki Arexvy lub 
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RSV URTD i RSV LRTD przechodzą do stanu po RSV (Post-RSV), który jest tożsamy z zakończeniem 

infekcji / choroby spowodowanej RSV. W kolejnych cyklach możliwe jest ponowne zachorowanie, co na 

schemacie zaznaczono jako stany Reinfection of RSV / RSV URTD / RSV LRTD, a następnie powraca 

się do stanu Post-RSV.  

Ze stanów RSV LRTD oraz reinfection RSV LRTD występuje podwyższone ryzyko zgonu w porównaniu 

z ryzykiem zgonu w populacji ogólnej, co oznaczono jako przejście do stanu RSV Death. Na podstawie 

liczba zgonów z tych stanów obliczana jest liczba zgonów spowodowana bezpośrednio z powodu RSV 

(są to zgony których nie byłoby, gdyby nie wystąpiła choroba) oraz wyznaczane są utracone lata życia 

oraz QALY. W stanie No RSV oraz Post-RSV ryzyko zgonu jest jak w populacji ogólnej (tablice trwania 

życia). Ze stanów RSV URTD oraz reinfection RSV URTD ryzyko zgonu nie występuje (przez jeden 

miesięczny cykl), aby nie zawyżać liczby zgonów (i tym samym utraconych lat życia oraz utraconych 

QALY) spowodowanych bezpośrednio przez RSV. 

W modelu dla stanów tymczasowych związanych z wystąpieniem RSV mogą być przypisane zdarzenia 

związane ze zużycie zasobów opieki zdrowotnej (wizyty lekarskie, hospitalizacje, itp.), koszty leczenia 

oraz spadki użyteczności. Dla stanów No RSV oraz post RSV nie występują spadki użyteczności 

(przypisane są wartości użyteczności, jak dla populacji ogólnej) oraz w stanach tych nie występują 

zdarzenia związanie ze zużyciem zasobów opieki zdrowotnej i nie są generowane koszty. Stan RSV 

Death jest stanem absorbującym. 

Model globalny w wersji otrzymanej od Zamawiającego zawierał wstępny zestaw danych wejściowych, 

który w ramach prac związanych z dostosowaniem modelu do warunków polskich został 

zaktualizowany. Aktualizacja polegała na zasileniu modelu polskimi danymi demograficznymi, 

kosztowymi oraz dotyczącymi użyteczności stanów zdrowia, zgodnie z wynikami przeprowadzonego 

systematycznego przeszukania. Ponadto w ramach prac modyfikowano dane dotyczące przebiegu RSV 

(epidemiologia, przebieg choroby). Odpowiednie dane w tym zakresie zostały zaimplementowane na 

podstawie materiałów przekazanych przez Zamawiającego lub odnalezionych w ramach 

niesystematycznego przeszukania zasobów Internetu. W ramach dostosowania modelu nie ingerowano 

w oryginalną strukturę obliczeń. Dostarczony model umożliwia przeprowadzenie porównania Arexvy 

względem komparatora (braku profilaktyki lub innej szczepionki) w zdefiniowanej populacji docelowej 

osób starszych. 

Model globalny dopuszcza możliwość uwzględnienia zdarzeń niepożądanych związanych ze 

szczepieniem oraz długoterminowych następstw zakażenia RSV (np. astma). W modelu dostarczonym 

przez Zamawiającego prawdopodobieństwa wystąpienia tych zdarzeń zostały wyzerowane. W modelu 

dostosowanym do warunków polskich przyjęto analogicznie. Zgodnie z wynikami analizy klinicznej 

zastosowanie Arexvy nie wiąże się z występowaniem zdarzeń niepożądanych, które byłyby istotne z 

punktu widzenia dodatkowych kosztów lub spadku jakości życia. Nie otrzymano / nie zidentyfikowano 

również danych, na podstawie których możliwie byłoby określenie prawdopodobieństwa 

długoterminowych następstw zakażenia RSV w populacji docelowej analizy. 
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Dostarczony model globalny przedstawiał końcowe wyniki analizy dla całej modelowanej kohorty w 

postaci skumulowanej liczby zdarzeń związanych z RSV, utraconej liczy QALY oraz lat życia i 

skumulowanych kosztów. W ramach dostosowania modelu wyniki w zakresie kosztów, QALY i lat życia 

przeliczono także na pojedynczego pacjenta. 

    

            

           

             

2.2.3. Zasada działania pliku obliczeniowego 

ANALIZA KOSZTÓW-UŻYTECZNOŚCI 

Na arkuszach modelu globalnego z danymi wejściowymi (oznaczone kolorem zielonym) dla wybranych 

danych istnieje możliwość wyboru alternatywnych wartości.  

W celu prawidłowego generowania wyników w dostosowanym modelu globalnym należy po każdej 

zmianie danych na arkuszach z danymi (oznaczone kolorem zielonym) kliknąć przycisk ‘Import Selected 

Analysis’, który znajduje się na arkuszu ’Table Results”. Proces ten zapewni, że wszelkie wprowadzone 

modyfikacje w zakresie wyboru danych wejściowych i założeń do obliczeń zostaną uwzględnione i 

model przeliczy wyniki zgodnie z aktualnymi parametrami. Pominięcie tego kroku będzie skutkować 

otrzymaniem nieprawidłowych wyników. 

W przypadku zmiany ustawień dla wartości stóp dyskontowych (arkusz ‘Settings’), czasu trwania efektu 

zdrowotnego (arkusz ‘Population’) oraz momentu podawania szczepionki (arkusz ‘Efficacy’) wyniki 

modelu przeliczą się automatycznie. 

   

            

  

2.3. Populacja docelowa 

Populację docelową stanową osoby dorosłe w wieku 65 lat lub więcej oraz z dodatkowymi czynnikami 

ryzyka ciężkiego przebiegu RSV. Do czynników ryzyka należą:  
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 przewlekła choroba płuc,  

 przewlekła choroba serca,  

 stan po przebytym udarze,  

 cukrzyca,  

 przewlekła niewydolność nerek, 

 przewlekła niewydolność wątroby. 

2.4. Porównywane interwencje 

Interwencją ocenianą w niniejszej analizie jest szczepienie ochronne przeciwko RSV z zastosowaniem 

szczepionki RSVPreF3 OA (Arexvy). Zgodnie z przyjętą metodyką (rozdz. 1.2) w analizie kosztów-

użyteczności komparatorem dla ocenianej interwencji jest brak szczepienia ochronnego przeciwko RSV 

(brak jakiejkolwiek interwencji),        

        .  

Zakres komparatorów jest zgodny z analizą problemu decyzyjnego [1] oraz analizą kliniczną [2]. 

Szczegółowy opis porównywanych interwencji przedstawiono w ramach analizy problemu decyzyjnego. 

Poniżej przedstawiono kluczowe informacje z punktu widzenia analizy ekonomicznej. 

2.4.1. Arexvy [3] 

WSKAZANIE DO STOSOWANIA 

Szczepionka jest wskazana do czynnego uodparniania osób dorosłych w wieku 60 lat i starszych w celu 

zapobiegania chorobie dolnych dróg oddechowych wywoływanej przez RSV. A zatem populacja 

docelowa niniejszej analizy jest węższa niż populacja wynikająca ze wskazania rejestracyjnego. 

OPAKOWANIE 

Szczepionka składa się z: 

 proszku do przygotowania 1 dawki w fiolce, 

 zawiesiny do przygotowania 1 dawki w fiolce. 

Szczepionka może być dostępna w opakowaniu zawierającym 1 fiolkę z proszkiem i 1 fiolkę z zawiesiną 

lub w opakowaniach zawierających 10 fiolek z proszkiem i 10 fiolek z zawiesiną. 
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DAWKOWANIE 

Szczepionka podawana jest jako jedna dawka 0,5 ml. Nie ustalono konieczności podawania jej kolejnej 

dawki. A zatem aktualnym postepowaniem w przypadku stosowania Arexvy w profilaktyce RSV będzie 

podanie jednej dawki. 

2.4.2. Abrysvo [4] 

WSKAZANIA DO STOSOWANIA 

Szczepionka jest wskazania do czynnego uodparniania osób dorosłych w wieku 60 lat i starszych 

przeciwko chorobom dolnych dróg oddechowych wywoływanym przez RSV lub do biernej ochrony przed 

chorobami dolnych dróg oddechowych wywoływanymi przez RSV u niemowląt od urodzenia do 6. 

miesiąca życia po zaszczepieniu matki w okresie ciąży. 

Pierwsze z wymienionych wskazań pokrywa się ze wskazaniem dla szczepionki Arexvy, natomiast 

drugie dotyczy populacji pediatrycznej. 

Wg informacji odnalezionych na stronie internetowej AOTMiT, w ostatnich tygodniach dokonano oceny 

raportu HTA dla tej technologii medycznej, w ramach dwóch zleceń dla oceny tej szczepionki (116/2024 

[7] oraz 117/2024 [8]). Na stronie AOTMiT opublikowano złożone analizy HTA do wniosków 

refundacyjnych oraz opublikowano analizy weryfikacyjne do nich. Prezes Agencji wydał dwie 

warunkowe rekomendacje dotyczące finansowania Abrysvo [9, 10]. 

OPAKOWANIE 

Szczepionka składa się z fiolki z proszkiem oraz rozpuszczalnika do sporządzenia roztworu. Może być 

dostępna w opakowaniach zawierających: 1 fiolkę i 1 ampułkostrzykawkę z rozpuszczalnikiem lub 5 

fiolek i 5 ampułkostrzykawek z rozpuszczalnikiem lub 10 fiolek i 10 ampułkostrzykawek z 

rozpuszczalnikiem. 

DAWKOWANIE 

Należy podać jedną dawkę 0,5 ml. W ChPL brak jest informacji o konieczności podawania kolejnych 

dawek dla osób w wieku 60 lat i starszych. 

2.5. Perspektywa analizy 

Analizę przeprowadzono z perspektywy płatnika publicznego (NFZ, Narodowy Fundusz Zdrowia) oraz 

z łącznej perspektywy płatnika publicznego i pacjentów przy uwzględnieniu współpłacenia za 
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technologie medyczne. Biorąc pod uwagę zakładany sposób finansowania interwencji ocenianej w 

populacji docelowej (     ), również dla szczepionki Abrysvo przyjęto, że 

będzie występować dopłata świadczeniobiorcy do jej zakupu. W przypadku innych uwzględnionych 

kategorii kosztowych, biorąc pod uwagę zasady finansowania świadczeń, nie dochodzi do 

współpłacenia. 

W analizie przedstawiono wyniki z obu uwzględnionych perspektyw, tj. płatnika publicznego oraz 

płatnika publicznego i pacjentów. 

W ramach analizy przedstawiono również scenariusz, w którym interwencja oceniana znajduje się na 

liście leków 65+. W tej sytuacji koszt jej stosowania będzie w całości ponoszony przez płatnika 

publicznego. Wyniki dla tego scenariusza przedstawiono w aneksie jako dodatkowe (rozdz. A.1). 

2.6. Horyzont czasowy analizy 

2.6.1. Analiza kosztów-użyteczności 

Analizę przeprowadzono w dożywotnim horyzoncie czasowym, z uwzględnieniem szczegółowego 

modelowania efektów zdrowotnych przez pierwsze 5 lat. 

Zakażenie RSV może prowadzić zgonu. Zastosowanie skutecznego szczepienia ochronnego 

spowoduje zmniejszenie się liczby zgonów. Uniknięcie zgonu jest zdarzeniem przynoszącym korzyści 

w postaci zyskanych lat życia, w tym lat życia skorygowanych jakością w perspektywie dożywotniej. 

W związku z tym horyzont dożywotni jest odpowiedni do określenia pełnych korzyści wynikających 

z podjętej skutecznej profilaktyki. 

Modelowanie efektów zdrowotnych w 5-letnim okresie wynika z profilu klinicznego interwencji ocenianej. 

Szczepionka Arexvy została zarejestrowana do stosowania na podstawie randomizowanego badania 

klinicznego AReSVi-006. Dotychczasowe wyniki badania wskazują na skuteczność szczepionki 

w całym planowanym okresie obserwacji, tj. przez 3 sezony zakażeń RSV. Szczegółowa analiza 

dotychczasowych wyników badania uwzględniająca stopniowy efekt zaniku skuteczności (opis w 

rozdziale 3.4), przeprowadzona przez autorów modelu globalnego wskazała, że po podaniu szczepionki 

Arexvy należy oczekiwać korzyści klinicznej w jeszcze dłuższym okresie. 

W ramach analizy wrażliwości (scenariusz EFF_Czas) przeprowadzono obliczenia w dożywotnim 

horyzoncie czasowym z uwzględnieniem krótszego, 3-letniego modelowania efektów zdrowotnych, 

który w praktyce klinicznej będzie odpowiadać okresowi obserwacji z badania ARe-SVi-006 (3. sezony 

RSV). 
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Uwzględniając, że zgodnie z przyjętą strategią (rozdz. 3.4.3) prowadzenia szczepień (podawanie 

szczepionki we wrześniu, październiku lub listopadzie) oraz dane epidemiologiczne (rozdz. 3.2.2) 5-letni 

/ 3-letni czas modelowania efektów zdrowotnych można utożsamiać z horyzontem o długości 5 sezonów 

/ 3 sezonów zachorowań RSV. 

    

            

           

        

2.7. Efekty zdrowotne 

W analizie CUA zgodnie ze strukturą modelu do zdarzeń związanych z efektami zdrowotnymi należą 

występowanie zakażeń RSV ARI (czyli ogółem wszystkie przypadki), podzielonych ze względu na 

miejsce występowania objawów na RSV LRTD (dolne drogi oddechowe) ora RSV URTD (górne drogi 

oddechowe).  

W globalnym modelu skuteczność szczepionki Arexvy została określona przez jego autorów na 

podstawie szczegółowej analizy danych z badania AReSVi-006. W modelu uwzględniono skuteczność 

interwencji ocenianej dla punktów końcowych: zapobieganie zakażeń RSV ARI oraz zapobieganie 

zakażeń RSV LRTD oraz założono stopniowy zanik efektu zdrowotnego dla obu tych punktów 

końcowych. Na podstawie danych dla tych dwóch punktów końcowych w modelu obliczana jest również 

skuteczność dla punktu końcowego zapobieganie zakażeń RSV URTD (zachorowania RSV ARI 

zawierają przypadki RSV LRTD oraz RSV URTD). 

W modelu wystąpienie RSV LRTD wiąże się ze zużyciem zasobów opieki zdrowotnej (wizyty POZ, 

hospitalizacje) oraz zwiększonym ryzykiem zgonu. Wystąpienie RSV ARI oznacza spadek użyteczności 

stanów zdrowia. Zastosowanie skutecznej szczepionki przyczyni się zatem do zmniejszenia zużycia 

zasobów opieki zdrowotnej, uniknięcia części zgonów oraz poprawy jakości życia. 

Dane dotyczące przebiegu RSV przedstawione są w rozdziale 3.2 (epidemiologia, przebieg choroby / 

zużycie zasobów) oraz 3.3 (zgony). Biorąc pod uwagę dostępność danych, model w pierwszej kolejności 

zasilony jest danymi dla populacji ogólnej osób dorosłych. Tam, gdzie przebieg RSV dla populacji osób 

z czynnikami ryzyka różni się od przebiegu choroby w populacji ogólnej, zostały dokonane odpowiednie 

przeliczenia na podstawie danych literaturowych. 

W rozdziale 3.4 opisane są dokładne założenia modelu ekonomicznego w zakresie efektywności. W 

ramach dostosowania modelu do warunków polskich nie ingerowano w założenia dotyczące 

efektywności. Dane dotyczące użyteczności stanów zdrowia opisano w rozdziale 3.5. 
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2.8. Koszty 

W analizie uwzględniono następujące kategorie kosztowe: 

 koszt szczepionek stosowanych w profilaktyce RSV, 

 koszt leczenia powikłań RSV: 

o koszt hospitalizacji na oddziale szpitalnym z powodu LRTD RSV, 

o koszt pobytu na OAiIT z powodu LRTD RSV. 

Koszt szczepionek uwzględniony jest w analizie CUA  . Koszty leczenia powikłań RSV 

uwzględnione są wyłącznie w analizie CUA. Szczegółowy opis danych kosztowych znajduje się w 

rozdziale 3.6. 

2.9. Dyskontowanie 

W analizie kosztów-użyteczności horyzont czasowy analizy przekracza 1 rok, w związku z czym 

uwzględniono dyskontowanie efektów zdrowotnych i kosztów. W scenariuszu głównym analizy 

ekonomicznej przyjęto, że roczne stopy dyskontowe wynoszą 5,0% dla kosztów i 3,5% dla efektów 

zdrowotnych, zgodnie z wytycznymi AOTMiT [11] oraz rozporządzeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 

października 2023 roku w sprawie minimalnych wymagań, jakie muszą spełniać analizy uwzględnione 

we wnioskach refundacyjnych [5]. W ramach jednokierunkowej analizy wrażliwości (scenariusz D) 

przetestowano dyskontowanie na poziomie 0% dla kosztów i 0% dla wyników zdrowotnych. 

              

        

2.10. Korekta połowy cyklu 

Korekta połowy cyklu w modelu Markowa polega na przyjęciu założenia, że przejście pacjentów 

pomiędzy stanami modelu odbywa się w połowie cyklu – bez tej modyfikacji obliczenia prowadzone są 

tak, jakby pacjenci przechodzili na początku lub na końcu cyklu. Zastosowanie tej korekty ma znaczenie 

szczególnie w przypadku modeli z długimi cyklami, gdyż wtedy mogą wystąpić największe różnice 

pomiędzy obliczeniami dla początku/końca cyklu. 
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W dostosowywanym modelu długość cyklu wynosi 1 miesiąc, a zatem jest względnie krótka. Autorzy 

oryginalnego modelu nie uwzględnili korekty połowy cyklu. W ramach dostosowania modelu do 

warunków polskich nie dokonano zmian w tym zakresie. 

2.11. Próg opłacalności 

Próg opłacalności jest uwzględniony wyłącznie w analizie kosztów-użyteczności i jest to maksymalny 

akceptowany koszt uzyskania jednostki efektu zdrowotnego (lub minimalny akceptowalny koszt utraty 

jednostki efektu zdrowotnego w sytuacji, gdy stosowanie interwencji wiąże się z uzyskaniem gorszych 

efektów zdrowotnych przy jednocześnie niższych kosztach). Zależy od jednostki efektu zdrowotnego 

oraz skłonności płatnika do płacenia za dodatkowy efekt zdrowotny. Zgodnie art.12 pkt 13 oraz art. 19 

ust. 2 pkt 7 ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji leków, środków spożywczych specjalnego 

przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów medycznych, wysokość progu kosztu uzyskania 

dodatkowego roku życia skorygowanego o jakość ustala się jako trzykrotność Produktu Krajowego 

Brutto na jednego mieszkańca, o którym mowa w art. 6 ustawy z dnia 26 października 2000 r. o sposobie 

obliczania wartości rocznego produktu krajowego brutto (Dz. U. 2000 nr 114 poz. 1188 oraz Dz. U. 2021 

poz. 151). 

Wysokość progu opłacalności obowiązująca na dzień zakończenia analizy wynosi 217 641 zł [12]. 

Dodatkowo przedstawiono zależność prawdopodobieństwa opłacalności ocenianej technologii od 

wysokości progu opłacalności, dla progów z zakresu od 0 zł do 300 000 zł. 

2.12. Analiza wrażliwości 

Parametry uwzględnione w modelu CUA mogą podlegać zmianom w zależności od rozrzutu i 

niepewności oszacowań danych wejściowych. W związku z tym w ramach analizy przeprowadzono 

probabilistyczną analizę wrażliwości oraz jednokierunkowe analizy wrażliwości dla parametrów, których 

oszacowanie obarczone było największą niepewnością. 

Probabilistyczna analiza wrażliwości 

W ramach probabilistycznej analizy wrażliwości (PSA) przypisano parametrom modelu odpowiednie 

rozkłady prawdopodobieństwa, a następnie przeprowadzono wielokrotne symulacje dla zestawów 

parametrów, każdorazowo losowanych z zadanych rozkładów prawdopodobieństwa. Uzyskane wyniki 

pozwalają na wyznaczenie przedziałów ufności dla wyników klinicznych i ekonomicznych, a także na 

wyznaczenie krzywych akceptowalności (CEAC) w przypadku analiz kosztów-użyteczności lub 

kosztów-efektywności. 
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W probabilistycznej analizie wrażliwości wykonywano po 1 000 symulacji. W ramach każdej symulacji 

obliczono koszty, QALY oraz inkrementalny współczynnik kosztów-użyteczności (ICUR). Wyniki 

przeprowadzonych symulacji (różnica w kosztach, różnica w QALY) umieszczono na płaszczyźnie 

opłacalności. Każdy punkt zaznaczony na wykresie odpowiada jednej symulacji. Na osi poziomej 

zaznaczono różnicę w uzyskanych efektach zdrowotnych (QALY), a na osi pionowej różnicę w kosztach 

pomiędzy porównywanymi terapiami. Dodatkowo, na wykresie zaznaczono wynik analizy 

deterministycznej (kwadrat) oraz prostą obrazującą próg opłacalności (217 641 zł za dodatkowy rok 

życia w pełnym zdrowiu). 

Parametry uwzględnione w analizie probabilistycznej uwzględniają częstość/prawdopodobieństwo 

występowania poszczególnych zdarzeń, parametry użyteczności oraz parametry kosztowe (za 

wyjątkiem koszty szczepionki). Poszczególne parametry modelu w analizie probabilistycznej losowano 

zgodnie z rozkładem beta, rozkładem gamma lub wielowymiarowym rozkładem beta dla 

prawdopodobieństw i wielowymiarowym rozkładem gamma dla kosztów przy założeniu, że 95% 

przedział ufności definiowany jest przez zmienność wartości średniej o +/-20%. 

Jednokierunkowa analiza wrażliwości 

Niezależnie od probabilistycznej analizy wrażliwości przetestowano zmienność wyników modelu 

w zależności od zmiany wartości parametrów, których oszacowanie obarczone było największą 

niepewnością lub które nie zostały uwzględnione w probabilistycznej analizie wrażliwości. 

W jednokierunkowej analizie wrażliwości zbadano wpływ na wyniki założeń dotyczących: 

 stóp dyskontowych, 

 charakterystyki populacji docelowej, 

 przebiegu RSV (zachorowalność, sezonowość, występowanie objawów), 

 zużycia zasobów opieki zdrowotnej z powodu RSV, 

 ryzyka zgonu z powodu RSV, 

 skuteczności szczepionki Arexvy, 

 strategii prowadzenia szczepień (miesiąc podania), 

 użyteczności stanów zdrowia, 

 kosztów leczenia powikłań RSV (hospitalizacje, OAiIT). 

Opis scenariuszy rozważanych w jednokierunkowych analizach wrażliwości, zakres zmienności 

poszczególnych parametrów oraz uzyskane wyniki przedstawiono w rozdziale 6. 
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 część chorych spośród hospitalizowanych na oddziale szpitalnym będzie dodatkowo 

hospitalizowanych na OAiIT. 

2 4.1.3.2.4.1. PPOZ    

Aby określić częstość korzystania z zasobów POZ w populacji docelowej analizy, w pierwszej kolejności 

wyznaczono, jaka część chorych z LRTD RSV w populacji ogólnej w wieku ≥ 65 lat wykorzystuje te 

zasoby. Odsetek chorych korzystających z opieki POZ z powodu LRTD RSV w grupie osób z 

czynnikami ryzyka wyznaczono w drugim etapie. W trakcie prac nad analizą nie zidentyfikowano 

danych, które bezpośrednio wskazałyby odsetek chorych z LRTD RSV korzystających z opieki POZ w 

populacji docelowej analizy. 

Populacja ogólna 

W rejestrze RESCEU (publikacja Korsten 2021 [17]), dla chorych z RSV potwierdzonym testem PCR 

raportowane są dane o liczbie pacjentów, którzy korzystali z zasobów opieki zdrowotnej. Spośród 36 

takich chorych, 11 z nich zakwalifikowano jako przypadki tzw. medical attendance: 10 chorych odbyło 

stacjonarną wizytę lekarską oraz 2 chorych otrzymało poradę telefoniczną (1 chory korzystał z porady 

stacjonarnej i telefonicznej). 

W cytowanej publikacji, dla chorych z RSV potwierdzonych testem PCR przedstawione są również dane 

w zakresie przebiegu choroby, z wyróżnieniem przebiegu łagodnego, umiarkowanego lub ciężkiego 

(finalnie żaden chory nie został zakwalifikowany jako przypadek ciężki). Przez przypadek umiarkowany 

choroby autorzy określają chorych, którzy korzystali z porady lekarskiej lub którzy stosowali leki 

wziewne, antybiotyk, leki przeciwwirusowe lub kortykosteroidy. Kryterium to spełniło 14 z 36 chorych i 

jest to o 3 chorych więcej, niż odbyło wizytę lekarską. Niemniej, biorąc pod uwagę definicję przebiegu 

umiarkowanego, wydaje się, że w warunkach polskich tacy chorzy również mogliby zostać 

zakwalifikowani jako przypadki tzw. medical attendance, np. aby otrzymać receptę na leki. 

Retrospektywna analiza chorych, u których obecność RSV potwierdzono na podstawie analizy miana 

przeciwciał, w zakresie korzystania z zasobów opieki zdrowotnej nie została przedstawiona w publikacji. 

Autorzy publikacji Korsten 2021 zaznaczają przy tym, że większość przypadków zachorowań RSV 

potwierdzona w ten sposób również była związana z wystąpieniem ostrych objawów wirusowych. Tym 

samym uznano, że odsetki wyznaczone na podstawie danych o pacjentach z RSV potwierdzonych 

testem PCR można przełożyć na wszystkich chorych z RSV. 

Podsumowując dotychczasową analizę, na podstawie danych z rejestru RESCEU, 30,6% chorych (11 

z 36) z RSV korzystało z opieki POZ, a w warunkach polskich odsetek ten może być nawet wyższy i 

wynosić 38,9% (14 z 36).  































Analiza ekonomiczna. RSVPreF3 OA (Arexvy) w prewencji RSV u pacjentów dorosłych w wieku 65 lat lub starszych obarczonych dodatkowymi czynnikami ryzyka 

 HTA Consulting 2025 (www.hta.pl) Strona 47 

Na arkuszach obliczeniowych modelu, obliczone na podstawie tablic trwania życia roczne ryzyka zgonu 

przeliczane są na ryzyka miesięczne. 

Jak wskazano w rozdziale 2.2.1, aby nie przeszacować liczby utraconych lat życia i utraconych QALY 

spowodowanych RSV, dla uproszczenia modelowania, nie uwzględniono ryzyka zgonu ze stanu 

RSV URTD, które nie wymaga hospitalizacji i nie zwiększa ryzyka zgonu.  

3.4. Efektywność szczepienia Arexvy 

3.4.1. Wprowadzenie 

W poprzednich rozdziałach opisano dane dotyczące ryzyka zachorowania z powodu RSV oraz dane o 

przebiegu zakażenia dla naturalnego przebiegu choroby, tj. w przypadku braku stosowania profilaktyki 

RSV w postaci szczepień ochronnych. W niniejszym rozdziale przedstawiono dane dotyczące wpływu 

zastosowania szczepionki Arexvy na ryzyko zachorowania oraz przebieg choroby. 

W dostosowanym modelu globalnym parametry dotyczące skuteczności zostały określone na podstawie 

wyników badania AReSVi-006 i składają się na nią: 

 zapobieganie RSV LRTD, 

 zapobieganie RSV ARI. 

Skuteczność dla zapobiegania RSV URTD obliczana jest wewnątrz modelu na arkuszach 

obliczeniowych.  

W niniejszej analizie dane wejściowe dla parametrów dotyczących efektywności przyjęto analogicznie, 

jak w dostarczonym oryginalnym modelu. Na potrzeby modelu konieczne jest określenie parametrów 

dotyczących skuteczności dla kolejnych miesięcznych cykli, co wykracza poza zakres danych 

przedstawionych w przeprowadzonej analizie klinicznej [2]. Opracowanie danych wejściowych do 

modelu globalnego zostało przeprowadzone przez jego autorów na podstawie szczegółowych wyników 

badania AReSVi-006 dla okresu obserwacji z trzech sezonów RSV uzyskanych w populacji ogólnej 

badania. Przyjmuje się, że skuteczność w populacji z czynnikami ryzyka jest taka sama – słuszność 

takiego założenia potwierdzają wyniki przeprowadzonej w ramach niniejszego raportu analizy klinicznej 

[2]). 

Na podstawie rzeczywistych danych z 3. sezonów, autorzy ekstrapolują że skuteczność szczepionki 

utrzyma się w kolejnych sezonach. W modelu ekonomicznym uwzględniono że skuteczność Arexvy 

utrzymuje się przez 5. sezonów (5 lat) od jej podania, przy czym w kolejnych miesiącach uwzględniony 

jest efekt zaniku skuteczności. Szczegółowy opis metodyki, na podstawie której szacowano parametry 
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3.4.3. Moment podania szczepionki 

W ChPL Arexvy [3] brak jest informacji o tym, kiedy należy podać szczepionkę. Na potrzeby modelu 

ekonomicznego konieczne jest wskazanie miesiąca jej podawania. W analizie w wariancie 

podstawowym przyjęto, że szczepienie będzie podawane październiku, który wg danych 

epidemiologicznych (rozdz. 3.2.2) jest w warunkach polskich miesiącem, w którym wyraźnie zaczyna 

wzrastać liczba zachorowań z powodu RSV. W ramach analizy wrażliwości (scenariusz SZCZEP) 

przeprowadzono obliczenia przy założeniu, że szczepionka podawana jest we wrześniu lub w 

listopadzie. Przyjęcie szczepionki w innych miesiącach, biorąc pod uwagę jej profil kliniczny, byłoby 

mniej efektywne. Rozsądnym wydaje się przyjęcie założenia, że osoby, które chcą zastosować 

profilaktykę RSV, uczynią to w sposób racjonalny. Obliczenia modelu ekonomicznego nie pozwalają na 

przeprowadzenie obliczeń przy założeniu, że osoby otrzymują szczepienie w okresie dłuższym niż jeden 

miesiąc (np. część osób we wrześniu, część w październiku, itd.). 

3.5. Użyteczności stanów zdrowia 

W modelu uwzględniono spadek użyteczności dla stanów zdrowia związanych z RSV, osobno dla 

RSV LRTD i osobno dla RSV URTD. W związku z tym, że obliczenia analizy prowadzone są w 

dożywotnim horyzoncie czasowym, uwzględnione jest również QALY utracone z powodu 

przedwczesnych zgonów z powodu RSV dla osób z populacji docelowej. 

W celu określenia wartości spadków użyteczności dla stanów związanych z RSV wykorzystano wyniki 

przeprowadzonego przeglądu systematycznego (rozdz. A.2.2). Do oszacowania utraconych QALY 

wykorzystano polskie dane dotyczące użyteczności w populacji ogólnej (publikacja Golicki 2021 [43]). 

3.5.1. Spadki użyteczności z powodu RSV 

Na potrzeby modelu w przypadku wystąpienia RSV konieczne jest wskazanie spadku użyteczności dla 

epizodu zakażenia. W ramach przeprowadzonego systematycznego przeszukania odnaleziono jedno 

badanie (Mao 2022 [44]), na podstawie którego możliwe jest obliczenie spadku użyteczności. Ponadto 

zidentyfikowano 5 analiz ekonomicznych, w których wartości użyteczności dla stanów zdrowia 

związanych z RSV obliczane są z wykorzystaniem tzw. dekrementów (mnożników) wartości 

użyteczności, które odnoszone są do wartości użyteczności z populacji ogólnej.  

W dalszej części rozdziału opisano krótko metodykę i wyniki badania Mao 2022 oraz metodykę 

obliczania wartości użyteczności w innych analizach ekonomicznych dotyczących analizowanego 

problemu zdrowotnego. Warto zaznaczyć, że spadki użyteczności obliczone na podstawie danych z 

publikacji Mao 2022 były zaimplementowane w dostarczonym modelu globalnym. 
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7. Walidacja 

7.1. Walidacja wewnętrzna 

Niniejsza analiza została opracowana przez dostosowanie modeli dostarczonego przez 

Zamawiającego, którego główna walidacja została przeprowadzona przez jego autorów. W ramach 

dostosowania modelu do warunków polskich dokonano niezbędnych zmian, których poprawność 

została sprawdzona poprzez sprawdzenie wykorzystanych formuł obliczeniowych. Ponadto 

przeanalizowano wyniki symulacji oraz testowano scenariusze skrajnych wartości parametrów. 

Wszystkie błędy powstałe podczas dostosowania modelu do warunków polskich oraz wykryte podczas 

walidacji wewnętrznej zostały poprawione. 

7.2. Walidacja konwergencji 

Walidacja konwergencji polega na porównaniu wyników modelowania z wynikami uzyskanymi w innych 

modelach dotyczących tego samego problemu i – w przypadku różnic – wyjaśnienia ich przyczyny. 

W celu dokonania walidacji konwergencji przeprowadzono systematyczne przeszukanie baz informacji 

medycznych oraz stron internetowych agencji HTA w innych krajach. Szczegóły przeprowadzonego 

przeszukania (zastosowane strategie, wyniki przeszukania, opis procesu selekcji badań) znajdują się w 

aneksie (rozdz. A.2.1, A.3). W ramach przeprowadzonego przeszukania odnaleziono 5 pełnotekstowych 

analiz, w których oceniono efektywność kosztową skuteczności profilaktyki RSV z wykorzystaniem 

szczepionki Arexvy lub Abrysvo (w każdej analizie przedstawiono wyniki dla porównania Arexvy vs brak 

profilaktyki) w populacji osób starszych (Moghadas 2024 [46], Moghadas 2023 [46], Shoukat 2024 [47], 

Wang 2024 [56], Molnar 2024 [57]).  

W ramach przeszukania zidentyfikowano również 4 analizy przedstawione pierwotnie w krótkiej formie 

abstraktów konferencyjnych (Zarkadoulas 2024 [58–60], Weize 2023 [61]) oraz jedną analizę w formie 

posteru konferencyjnego (Puggina 2023 [62]). Analiza Puggina 2023 została przedstawiona na 

konferencji ISPOR Europa 2023, natomiast pozostałe z wymienionych na konferencji ISPOR Europa 

2024. W momencie zakończenia prac nad niniejszą analizą (24.10.2024) na stronie internetowej bazy 

ISPOR były one opublikowane jedynie w formie abstraktów. W trakcie trwania aktualizacji niniejszej 

analizy (zakończonej w dniu 03.12.2024) odnaleziono postery konferencyjne, których wyniki różnią się 

od przedstawionych w przygotowanych wcześniej abstraktach. Według treści abstraktów tych analiz, 

pierwotne modelowanie efektów zdrowotnych obejmowało okres 3 lat, finalnie w analizach tych efekty 
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zdrowotne modelowano przez 5 lat. W ramach walidacji konwergencji odniesiono się do wyników 

przedstawionych w posterach do analiz, przedstawiających wyniki z dłuższego okresu modelowania. 

W analizach Moghadas 2023 i 2024 oraz Shoukat 2024 struktura modelu wykorzystanego w 

obliczeniach jest inna niż w niniejszej analizie. Wyróżniono 2 stany zdrowia spowodowane RSV, do 

których zaliczono RSV wymagające opieki medycznej lub niewymagające opieki medycznej (medically 

attended lub non-medically attended). Skuteczność szczepionek stosowanych w profilaktyce RSV 

(Arexvy i Abrysvo) została ekstrapolowana na okres 24 miesięcy, a więc na okres krótszy niż zakłada 

niniejsza analiza. Ponadto dane o skuteczności dotyczą innych punktów końcowych niż w niniejszej 

analizie; uwzględniono skuteczność dla redukcji częstości korzystania z opieki ambulatoryjnej oraz 

osobno dla opieki szpitalnej. Ze względu na tak znaczne różnice w zakresie metodyki analizy nie ma 

możliwości uwzględnienia kluczowych danych wejściowych z tych analiz w modelu wykorzystanym w 

niniejszej analizie. 

W analizie Wang 2023 obliczenia przeprowadzono z wykorzystaniem modelu drzewa decyzyjnego w 2-

letnim horyzoncie czasowym. Zachorowania RSV w wykorzystanym modelu dzielą się na RSV LRTD 

oraz RSV ARI, z obu występuje ryzyko hospitalizacji lub opieki ambulatoryjnej. W analizie uwzględniono 

populację ogólną osób starszych, a prawdopodobieństwa zdarzeń w modelu są zróżnicowane ze 

względu na obecność czynników ryzyka. Z tego powodu również nie ma możliwości dostosowania 

założeń i obliczeń niniejszej analizy do analizy Wang 2023. 

Ostatnia z odnalezionych analiz pełnotekstowych, tj. Molnar 2024, została przeprowadzona z 

wykorzystaniem modelu, którego struktura odpowiada strukturze modelu z niniejszej analizy. W analizie 

tej nie uwzględniono utraconych QALY, ale policzono m.in. różnicę w liczbie zachorowań, hospitalizacji 

i zgonów przy założeniu także 100% rozpowszechnienia profilaktyki z wykorzystaniem Arexvy 

względem braku profilaktyki. Skuteczność szczepienia w odnalezionej analizie określono na podstawie 

danych z badania AreSVi-006 uzyskanych w okresie obserwacji tylko dwóch sezonów. Nie ma 

możliwości zaimplementowania do modelu obliczeniowego niniejszej analizy w prosty sposób 

alternatywnych danych o efektywności (wymagałoby to licznych modyfikacji arkuszy obliczeniowych 

modelu), w związku z czym zrezygnowano z dalszej walidacji konwergencji w odniesieniu do analizy 

Molnar 2024.  

Na poniższym wykresie przedstawiono dane wejściowe dla efektywności Arexvy z analizy Molnar 2024. 

Porównując te dane z efektywnością rzeczywistą uzyskaną w badaniu klinicznym po trzech sezonach 

obserwacji widoczne jest, że założenia autorów odnalezionej analizy zaniżają skuteczność strategii 

zakładającej szczepienie przeciwko RSV. 
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W odnalezionych analizach obliczona dla różnych podgrup różnica w QALY w przeliczeniu na jednego 

pacjenta wynosi od 0,0137 do 0,0080 na korzyść Arexvy. Należy zwrócić uwagę, że w każdej z tych 

analiz stopa dyskontowa dla efektów zdrowotnych wynosiła 3,0%. Uwzględniając taką stopę 

dyskontową w niniejszej analizie, różnica QALY wyniesie 0,0062 i jest niższa niż w innych analizach. 

W żadnej z odnalezionych analiz populacja docelowa nie odpowiada w pełni populacji docelowej 

niniejszej analizy. Na podstawie danych z posterów konferencyjnych nie można w pełni wyjaśnić 

zaobserwowanej różnicy. Można jednak zauważyć, że w analizach tych przyjmowano takie same dane 

dla parametrów dotyczących: efektywności (3 analizy), epidemiologii RSV (zachorowalność RSV 5,67% 

i odsetek RSV L:RTD 50,2% w 3 analizach. Z drugiej strony w odnalezionych analizach przyjmowano 

wyższe ryzyko hospitalizacji z powodu RSV oraz wyższe ryzyko zgonu – im większe ryzyko tych zdarzeń 

tym większa będzie różnica w QALY na korzyść profilaktyki RSV. W 3 analizach brak jest informacji na 

temat przyjętej metodyki / źródła danych na podstawie których obliczono różnicę QALY między 

porównywanymi interwencjami. 

Pomimo braku możliwości przeprowadzenia pełnej walidacji konwergencji, w świetle wyników innych 

analiz można stwierdzić, że oszacowana w niniejszej analizie różnica w zakresie QALY nie jest 

przeszacowana. Warto zaznaczyć, że w każdej z odnalezionych analiz ekonomicznych wykazano, ze 

stosowanie profilaktyki RSV przyczyni się do uzyskania pozytywnych efektów zdrowotnych. 

7.3. Walidacja zewnętrzna 

Walidacja zewnętrzna odnosi się do zgodności wyników uzyskanych dzięki modelowaniu z 

zaobserwowanymi dowodami empirycznymi. Może ona polegać na porównaniu danych wyjściowych 

modelu z opublikowanymi wynikami wieloletnich badań obserwacyjnych. W toku prac nad analizą nie 

odnaleziono badań obserwacyjnych, których wyniki mogłyby zostać z wynikami niniejszej analizy. 
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8. Podsumowanie i wnioski 
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9. Ograniczenia 

Analiza kosztów-użyteczności 

 Metodyka analizy (CUA) dla porównania Arexvy względem braku profilaktyki została określono na 

podstawie wyników porównania pośredniego przeprowadzonego w ramach analizy klinicznej. A 

zatem ograniczenia analizy klinicznej przekładają się na ograniczenia niniejszej analizy. 

 Obliczenia analizy zostały przeprowadzone w oparciu o model globalny dostarczony przez 

Zamawiającego. Ograniczenia modelu globalnego, które wynikają np. z jego struktury czy też 

przyjmowanych upraszczających założeń, stanowią jednocześnie ograniczenia niniejszej analizy. 

 Do określenia zachorowalności z powodu RSV oraz danych dotyczących przebiegu choroby dróg 

oddechowych z powodu zakażenia RSV (m.in. ryzyko hospitalizacji, ryzyko zgonu) wykorzystano 

dane zagraniczne. W trakcie prac nad analizą nie odnaleziono polskich danych w tym zakresie, 

które można byłoby wykorzystać w obliczeniach. 

 W analizie przyjęto, że skuteczność szczepionki Arexvy utrzymuje się przez 5 kolejnych sezonów 

zakażeń RSV. Opublikowane wyniki badania dowiodły skuteczności szczepionki przez 3 kolejne 

sezony od momentu jej podania. 

 Analogicznie jak w oryginalnym modelu, nie uwzględniono powikłań długoterminowych RSV, np. 

astmy. Tym samym pominięto wszelkie długoterminowe koszty leczenia następstw choroby oraz 

możliwe spadki użyteczność dla stanów zdrowia osób po przebytej chorobie. 

 Nie uwzględniono polskich danych dotyczących spadków użyteczności związanych ze zdarzeniami 

zdrowotnymi w przebiegu RSV. W trakcie prac nad analizą nie odnaleziono takich danych. 

 Do określenia kosztu hospitalizacji na oddziale z powodu RSV uwzględniono wycenę 5 grup JGP. 

W praktyce szpitale mogą rozliczać takie hospitalizacje w innych grupach. Kod ICD-10 dla 

rozpoznania RSV u dorosłych chorych jest przypisany tylko do jednej grupy (JGP D46). 

 Koszt hospitalizacji na OAiIT obliczono przy arbitralnym założeniu o stanie zdrowia pacjentów w 

skali TISS-28 oraz czas takiej hospitalizacji przyjęto na podstawie danych z publikacji o przebiegu 

hospitalizacji chorych z zapaleniem płuc. 
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10. Dyskusja 

Celem analizy ekonomicznej była ocena opłacalności stosowania profilaktyki RSV w grupie starszych 

osób, w wieku ≥ 65 lat z dodatkowymi czynnikami ryzyka, z wykorzystaniem szczepionki Arexvy. 

Aktualnym standardem postępowania w Polsce jest brak profilaktyki. W analizie uwzględniono również 

porównanie z potencjalną alternatywną strategią profilaktyki, tj. stosowanie profilaktyki z 

wykorzystaniem szczepionki Abrysvo. Wybór komparatorów jest zgodny z dokonanym w ramach analizy 

problemu decyzyjnego. 

Do oceny opłacalności Arexvy względem braku profilaktyki przeprowadzono porównanie w ramach 

analizy kosztów-użyteczności z wykorzystaniem dostarczonego modelu globalnego. Każdy model 

stanowi uproszczenie rzeczywistości, a jego rzetelność zależy w głównej mierze od danych i założeń, 

na podstawie których został zbudowany. Struktura modelu wyróżnia 2 stany zdrowia związane z RSV, 

w zależności od rodzaju objawów zakażenia – LDTD RSV i URTD RSV. W niektórych z odnalezionych 

analiz [45, 46] wyróżniono stany zdrowia dla RSV wymagające opieki medycznej lub niewymagające 

opieki medycznej, bez wyróżniania stanów związanych z miejscem / rodzajem objawów choroby. W 

niniejszej analizie uwzględniono na poziomie danych, że pacjenci z RSV URTD oraz część pacjentów 

z LRTD RSV nie korzysta z opieki medycznej (korzystanie z opieki POZ jako pierwszy etap korzystania 

ze świadczeń, rozdz. 3.2.4). Tym samym można powiedzieć, że pośrednio konstrukcja globalnego 

modelu ekonomicznego wykorzystanego w niniejszej analizie jest zgodna z wykorzystywanymi w innych 

analizach dla analizowanego problemu zdrowotnego. 

Jednym z ograniczeń analizy jest brak szczegółowych polskich danych dotyczących RSV w populacji 

osób starszych w Polsce. Jedyne dostępne dane, raportowane przez NIZP-PZH, wskazują niewielką 

liczbę zachorowań, zaś opublikowane na stronie internetowej platformy ezdrowie zestawienie dotyczące 

liczby świadczeń udzielonych z powodu RSV osobom w wieku 60 lat i więcej [63] wskazuje, że w latach 

2019-2023 takie świadczenia w zasadzie nie były udzielane. Na podstawie tych danych nie należy 

jednak wyciągać wniosków, gdyż są one znacznie zaniżone, na co wskazuje m.in. przeprowadzona w 

ramach analizy problemu decyzyjnego [1] analiza danych literaturowych w zakresie epidemiologii. Na 

problem braku wiarygodnych polskich danych epidemiologicznych dotyczących RSV w populacji osób 

starszych zwrócili uwagę również analitycy AOTMiT w opublikowanej analizie weryfikacyjnej do zlecenia 

117/2024 [64]. Jak można przeczytać w dokumencie „Rekomendacje grupy ekspertów w zakresie 

szczepień przeciw wirusowi RS osób dorosłych” [65], RSV może być przyczyną 11% infekcji dróg 

oddechowych u dorosłych oraz 2–5% pozaszpitalnych zapaleń płuc i 10–20% zapaleń płuc w domach 

opieki. W dokumencie tym zwrócono również uwagę na wyższe ryzyko powikłań choroby u osób z 

chorobami przewlekłymi.  

Biorąc pod uwagę ostatni z wymienionych aspektów, warto zwrócić uwagę, że z farmakoekonomicznego 

punktu widzenia zawężenie populacji docelowej do osób z czynnikami ryzyka optymalizuje wyniki 
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analizy kosztów-użyteczności. Wynika to stąd, że skuteczność Arexvy jest, jak wskazano w analizie 

klinicznej, na takim samym poziomie zarówno w populacji ogólnej osób starszych, jak i w podgrupie z 

czynnikami ryzyka. Tym samym zastosowanie szczepionki pozwoli na uniknięcie większej liczby 

zdarzeń związanych z RSV w populacji bardziej obciążonej. Np. im więcej unikniętych hospitalizacji (im 

wyższy odsetek unikniętych hospitalizacji), tym większe korzyści w postaci unikniętych kosztów czy też 

unikniętych zgonów. Uniknięte zgony przekładają się na uniknięcie utraty QALY w dłuższym horyzoncie 

czasowym. Ze względu na brak danych polskich dotyczących epidemiologii i przebiegu RSV, model 

zasilono danymi z literatury zagranicznej. Na obecny moment jest to jedyne rozwiązanie umożliwiające 

przeprowadzenie analizy w warunkach polskich. 

Zgodnie z wytycznymi AOTMiT w analizie ekonomicznej dane dotyczące względnej efektywności 

porównywanych interwencji powinny pochodzić z przeprowadzonej analizy klinicznej [11]. W niniejszej 

analizie CUA efektywność pochodzi z badania randomizowanego AReSVi-006, które zostało 

uwzględnione w analizie klinicznej do raportu HTA, jednak wartości parametrów z modelu nie pochodzą 

z tej analizy, a zostały opracowane przez autorów modelu globalnego. W tym miejscu warto zaznaczyć, 

że podobne podejście było zastosowane w kilku z odnalezionych analiz ekonomicznych, co pozwala na 

weryfikacje przyjętych założeń w tym zakresie. 

W analizie nie uwzględniono potencjalnych powikłań długoterminowych choroby, jak np. astma czy 

przewlekła choroba obturacyjna płuc. Choroby te o charakterze przewlekłym generują dodatkowe 

koszty ich leczenia, dodatkowe obciążenie dla systemu opieki zdrowotnej oraz mogą powodować 

spadek jakości życia. Pominięcie ich w analizie ekonomicznej jest niekorzystne z punktu widzenia 

skutecznej interwencji ocenianej.         
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Gdyby wyniki oprzeć o koszt komparatora przy uwzględnieniu jego ceny komercyjnej (wg odnalezionych 

danych średnio około 920 zł), analiza wskazałaby, że z perspektywy wspólnej płatnika publicznego i 

pacjenta stosowanie Arexvy jest   względem Abrysvo oraz nieopłacalne z perspektywy 

płatnika publicznego (bo nie ponosiłby on kosztu w ramieniu komparatora). W sytuacji, gdy producent 

Abrysvo rozpoczął starania o refundację, wiarygodne porównanie obu szczepionek z ekonomicznego 

punktu widzenia będzie możliwe dopiero po ewentualnym zakończeniu procesu refundacyjnego 

Abrysvo. 
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