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Eksperci kliniczni 

Na potrzeby raportu HTA przeprowadzono konsultacje z ekspertami klinicznymi zajmujących się tematyką 
zakażeń RSV w Polsce. Nazwiska ekspertów do wiadomości AOTMiT oraz ewentualnych innych 
zainteresowanych urzędów dostępne u wykonawcy.  

Konflikt interesów ekspertów zewnętrznych nieznany. 

Konflikt interesów 

Raport został sfinansowany przez firmę Sanofi Sp. z o. o. 

Autorzy nie zgłosili konfliktu interesów. 
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Streszczenie 
 

Cel analizy 

Celem analizy ekonomicznej jest ocena opłacalności terapii produktem Beyfortus (nirsewimab, NIR), 
w zapobieganiu chorobie dolnych dróg oddechowych (ang. lower respiratory tract infections, LRTI) wywołanej 
syncytialnym wirusem oddechowym (ang. respiratory syncytial virus, RSV) u noworodków i niemowląt 
w pierwszym dla nich sezonie występowania zakażeń RSV oraz w populacji dzieci w drugim dla nich sezonie 
występowania zakażeń RSV w grupach ryzyka ciężkiego przebiegu choroby, określonymi proponowanymi 
zapisami wnioskowanego programu lekowego (tj. pacjenci z rozpoznaną mukowiscydozą, pacjenci 
kardiologiczni oraz pacjenci z rozpoznanym rdzeniowym zanikiem mięśni, a także rozpoznaną dysplazją 
oskrzelowo-płucną). 

Opracowanie wykonano na zlecenie firmy Sanofi Sp. z o.o. 

Metodyka i założenia 

Analiza ekonomiczna poprzedzona została analizą problemu decyzyjnego oraz analizą efektywności klinicznej 
[46,63]. Populacją docelową w analizie stanowią: 

• noworodki i niemowlęta w pierwszym dla nich sezonie zakażeń RSV, 

• dzieci w drugim dla nich sezonie występowania zakażeń RSV (należące do grup ryzyka wymienionych 
w projektowanym programie lekowym). 

Porównano następujące strategie terapeutyczne: nirsewimab oraz komparatory: 

1) Brak biernej profilaktyki RSV, 

2) Paliwizumab (produkt Synagis), 

3) Szczepionka Abrysvo (w populacji dzieci urodzonych w sezonie zakażeń RSV). 

Porównanie z brakiem biernej profilaktyki RSV przeprowadzono w ramach analizy użyteczności kosztów, 
a z paliwizumabem w ramach analizy minimalizacji kosztów. Dodatkowo zestawiono koszty i konsekwencje 
zdrowotne nirsewimabu oraz szczepionki Abrysvo.  

Wnioskowane warunki dotyczą finansowania ze środków płatnika publicznego: 

• w ramach programu lekowego B.40 (Profilaktyka zakażeń wirusem RS (ICD-10: P07.2, P07.3, P27.1, 
P07.0, P07.1, Q20-Q24, G12.0, G12.1, E84.0, Z38)) - dla populacji dzieci urodzonych w sezonie 
zakażeń wirusem RS, trwającym od 1 września do 30 kwietnia. 

• w ramach refundacji aptecznej - dla populacji dzieci urodzonych poza sezonem zakażeń wirusem RS 
(1 kwiecień – 31 sierpień). 

W analizie uwzględniono perspektywę finansową płatnika publicznego oraz perspektywę wspólną (NFZ + 
pacjent). Dodatkowo analizę użyteczności kosztów przeprowadzono z perspektywy społecznej. 

Analizę użyteczności kosztów przeprowadzono w dożywotnim horyzoncie czasowym, wykorzystując 
opracowany w programie MS Excel model decyzyjny. W analizie minimalizacji kosztów, ze względu na brak 
różnic w zakresie efektów zdrowotnych, porównanie kosztów przeprowadzono dla krótkiego horyzontu 
czasowego, równego jednemu lub dwóm sezonom zakażeń RSV. 

















Beyfortus (nirsewimab) w zapobieganiu chorobie dolnych dróg oddechowych wywołanej przez RSV – analiza ekonomiczna 

 

  18 
https://certara.com/ | https://inar.pl/   

2. Metodyka i założenia analizy ekonomicznej 

2.1. Zdefiniowanie problemu decyzyjnego 

Analiza ekonomiczna poprzedzona została analizą problemu decyzyjnego oraz analizą efektywności klinicznej 
[46,63]. Problem decyzyjny zdefiniowano zgodnie ze schematem PICO, obejmującym cztery kluczowe 
elementy determinujące metodykę analizy: populację (ang. population), interwencję (ang. intervention), 
technologie opcjonalne (ang. comparators) oraz wyniki – punkty końcowe (ang. outcomes). 

Populacja (P) 

Zgodnie z Charakterystyką Produktu Leczniczego Beyfortus® [18] nirsewimab jest wskazany w zapobieganiu 
chorobie dolnych dróg oddechowych wywołanej przez syncytialny wirus oddechowy (RSV):  

▪ u noworodków i niemowląt w pierwszym dla nich sezonie występowania zakażeń RSV, 

▪ u dzieci do ukończenia 24. miesiąca życia, które pozostają narażone na ciężką chorobę wywołaną 
przez RSV w drugim dla nich sezonie występowania zakażeń RSV. 

Populacją docelową w analizie stanowią noworodki i niemowlęta w pierwszym dla nich sezonie 
występowania zakażeń RSV oraz dzieci w drugim dla nich sezonie występowania zakażeń RSV, należące 
do grup ryzyka ciężkiego przebiegu choroby, zgodnie z proponowanymi zapisami wnioskowanego 
programu lekowego (tj. pacjenci z rozpoznaną mukowiscydozą, pacjenci kardiologiczni oraz pacjenci 
z rozpoznanym rdzeniowym zanikiem mięśni, a także z rozpoznaną dysplazją oskrzelowo-płucną). 
Wybrana populacja docelowa odpowiada aktualnym zapisom PSO 2026 [84]: „Uodpornienie bierne – 
przeciwciało monoklonalne w zapobieganiu chorobie dolnych dróg oddechowych wywołanej przez syncytialny 
wirus oddechowy u noworodków i niemowląt w pierwszym dla nich sezonie występowania zakażeń RSV”. 

Szczegółowy opis populacji docelowej i wnioskowanego wskazania zamieszczono w analizie problemu 
decyzyjnego [46]. 

Interwencja (I) 

Ocenianą interwencję stanowi produkt leczniczy Beyfortus®, substancja czynna nirsewimab, ludzkie 
przeciwciało monoklonalne z klasy immunoglobulin G1 kappa (IgG1κ), wytwarzane w komórkach jajnika 
chomika chińskiego (ang. Chinese hamster ovary) w technologii rekombinacji DNA. Nirsewimab wiąże się 
z wysoce konserwatywnym epitopem w antygenowym miejscu Ø białka przedfuzyjnego przy stałych dysocjacji 
wynoszących KD = 0,12 nM i KD = 1,22 nM odpowiednio dla szczepów A i B będących podtypami RSV, hamując 
kluczowy etap fuzji cząsteczek wirusa z błoną komórkową gospodarza w procesie wnikania wirusa do 
organizmu, co neutralizuje wirusa i blokuje fuzję komórek [18]. 

Grupa farmakoterapeutyczna: surowice odpornościowe i immunoglobuliny, przeciwciała monoklonalne 
o działaniu przeciwwirusowym, kod ATC: J06BD08 [18]. 

Zalecana dawka nirsewimabu to pojedyncza dawka 50 mg dla niemowląt o masie ciała <5 kg i pojedyncza 
dawka 100 mg dla niemowląt o masie ciała ≥5 kg, podawane domięśniowo [18]. 

Aktualnie produkt Beyfortus nie jest finansowany ze środków publicznych [78,84,79]. 

Szczegółowy opis interwencji znajduje się w analizie problemu decyzyjnego [46]. 
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Komparatory (C; technologie opcjonalne) 

Zgodnie z wytycznymi AOTMiT komparatorem dla ocenianej interwencji w pierwszej kolejności powinna być 
tzw. istniejąca praktyka, czyli taki sposób postępowania terapeutycznego lub diagnostycznego, który 
w rzeczywistej praktyce medycznej najprawdopodobniej może zostać zastąpiony przez ocenianą technologię 
[3]. 

Zgodnie z aktualnym Obwieszczeniem Ministra Zdrowia [78,77,83] w ramach profilaktyki biernej zakażeń RSV, 
obecnie finansowane ze środków publicznych w Polsce jest przeciwciało monoklonalne – paliwizumab 
(Synagis, PAL). Technologia ta jest stosowana w ramach programu lekowego B.40 „Profilaktyka zakażeń 
wirusem RS (ICD-10: P07.2, P07.3, P27.1, P07.0, P07.1, Q20-Q24, G12.0, G12.1, E84.0)”. W ramach programu 
finansowane jest podanie maksymalnie 5 dawek paliwizumabu (w odstępach miesięcznych) w sezonie 
zakażeń wirusem RS, trwającym od 1 września do 30 kwietnia [78]. 

Zgodnie z kryteriami włączenia produkt Synagis można stosować u niemowląt urodzonych ≤28. tygodnia ciąży, 
u dzieci do ukończenia 2. roku życia z dysplazją oskrzelowo-płucną lub hemodynamicznie istotną wadą serca 
oraz u niemowląt do ukończenia 6. miesiąca życia urodzonych między 29. a 32. tygodniem ciąży lub w ≤35. 
tygodniu ciąży z urodzeniową masą ciała ≤1500 g., a także u dzieci do 2. roku życia z rozpoznanym rdzeniowym 
zanikiem mięśni oraz dzieci do 1. roku życia z rozpoznaną mukowiscydozą [78]. A zatem, programem objęta 
jest tylko ograniczona populacja dzieci z grupy wysokiego ryzyka (wcześniaki, dzieci z ciężkimi wadami serca, 
z mukowiscydozą i rdzeniowym zanikiem mięśni). W 2024 r. profilaktykę bierną paliwizumabem otrzymało 
w ramach programu lekowego 3 484 dzieci <1. roku życia [72]. Mając na uwadze liczbę urodzeń żywych w 2024 
roku program lekowy zabezpiecza zatem zaledwie <1,5% populacji pacjentów do 1. roku życia. Aktualnie 
w Polsce dla większości noworodków i niemowląt (w ich pierwszym sezonie RSV) brak jest finansowanych 
opcji w zakresie immunoprofilaktyki zakażeń RSV [78,84,79]. 

W związku z powyższym, za aktualną praktykę kliniczną i odpowiedni komparator w analizach HTA należy 
uznać brak profilaktyki RSV, rozumiany jako brak podawania jakiejkolwiek interwencji (>98% pacjentów) oraz 
profilaktykę z wykorzystaniem paliwizumabu (<1,5% pacjentów z grup wysokiego ryzyka zdefiniowanych przez 
kryteria włączenia do programu lekowego B.40). 

W ramach rozpatrywanych komparatorów dla nirsewimabu analizowano również szczepionkę Abrysvo 
(RSVpreF) [14] zawierającą antygeny RSV i podawaną kobietom w ciąży, w celu wytworzenia przeciwciał 
u matki (immunoprofilaktyka czynna matki), które następnie przekazywane są dziecku w ramach transportu 
przezłożyskowego (immunoprofilaktyka bierna dziecka) zapewniając ochronę u dziecka [12]. Na dzień 
zakończenia bieżącego raportu HTA (styczeń 2026) szczepionka Abrysvo jest finansowana ze środków 
publicznych w Polsce [78,84,79], we wskazaniu: bierna ochrona przed chorobami dolnych dróg oddechowych 
wywoływanymi przez RSV u niemowląt od urodzenia do 6 miesiąca życia po zaszczepieniu matki w okresie 
ciąży [88]. Szczepienia przeciw RSV kobiet między 27-36 tygodniem ciąży są wymienione w PSO na rok 2026 
jako szczepienia zalecane [84]. 

Zgodnie z powyższym, szczepionka Abrysvo została uwzględniona w analizie jako komparator, który stanowi 
aktualną praktykę kliniczną w populacji docelowej w Polsce. Wytyczne Polskiego Towarzystwa Wakcynologii 
2025 [82] i Polskiego Towarzystwa Pediatrycznego 2024 [85] zalecają szczepienie kobiet w ciąży przeciwko RSV, 
jeśli poród przypada na sezon RSV, dlatego zgodnie z aktualną praktyką kliniczną szczepionka Abrysvo jest 
komparatorem w populacji dzieci urodzonych w sezonie zakażeń RSV. 
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W analizie problemu decyzyjnego opisano aktualną polską praktykę kliniczną leczenia chorych 
w przedmiotowym wskazaniu oraz uzasadniono wybór technologii alternatywnej dla produktu Beyfortus. 
W analizie klinicznej zaprezentowano dowody naukowe w zakresie skuteczności oraz bezpieczeństwa 
nirsewimabu w porównaniu do aktualnie stosowanego w warunkach polskich postępowania, na podstawie 
wyników systematycznego wyszukiwania badań klinicznych. 

2.3. Technika analityczna 

Zgodnie z Wymaganiami minimalnymi [89] analizę ekonomiczną należy w pierwszej kolejności przeprowadzić 
w formie analizy użyteczności kosztów (CUA, ang. Cost-Utility Analysis), której wynikiem jest koszt uzyskania 
dodatkowego roku życia skorygowanego o jakość (QALY, ang. Quality-Adjusted Life Years), przy zastąpieniu 
komparatora przez interwencję. W przypadku, gdy nie jest możliwe przeprowadzenie analizy użyteczności 
kosztów, należy przeprowadzić analizę efektywności kosztów (CEA, ang. Cost-Effectiveness Analysis), gdzie 
wynikiem jest koszt uzyskania dodatkowego roku życia (LY, ang. Life Years). W przypadku braku różnic 
w wynikach zdrowotnych pomiędzy technologią wnioskowaną a technologią opcjonalną dopuszcza się 
przeprowadzenie analizy minimalizacji kosztów z wynikiem w postaci kosztu inkrementalnego. 

W sytuacji braku możliwości opracowania analizy użyteczności koszów, efektywności kosztów lub 
minimalizacji kosztów Wytyczne HTA [3] dopuszczają przeprowadzenie wyłącznie analizy konsekwencji 
kosztów (między innymi w przypadku heterogenicznych populacji czy sposobu raportowania punktów 
końcowych w badaniach klinicznych, które wykluczają porównanie skuteczności i bezpieczeństwa interwencji 
ocenianej z komparatorami). 

W ramach analizy klinicznej [63] zidentyfikowano łącznie 4 randomizowane badania kliniczne (RCT, ang. 
randomized controlled trial), w których bezpośrednio porównano nirsewimab względem placebo (Griffin 2020 
i MELODY), względem braku profilaktyki (HARMONIE) lub względem paliwizumabu (MEDLEY). Nie odnaleziono 
badań RCT head-to-head porównujących NIR ze szczepionką Abrysvo.  

2.3.1. Porównanie NIR vs brak biernej profilaktyki RSV 

Pierwszorzędowym punktem końcowym w badaniach porównujących NIR vs PLC (Griffin 2020, MELODY) było 
wystąpienie choroby górnych dróg oddechowych (LRTI, ang. lower respiratory tract infection) wymagające 
opieki medycznej (szpitalnej lub ambulatoryjnej) z powodu zakażenia RSV do 150 dni po iniekcji. W analizie 
klinicznej [63] przedstawiono wyniki w zakresie skuteczności dla porównania NIR względem placebo na 
podstawie wyników pojedynczych badań jak i na podstawie analizy zbiorczej wyników obu badań [(Griffin 2020 
(analiza ITT/PD) i MELODY (analiza ITT)].  

Wyniki analizy zbiorczej wskazały, że NIR w porównaniu z PLC przyczynia się do istotnej statystycznie redukcji 
ryzyka względnego (ang. relative risk reduction, RRR): 

▪ ryzyka LRTI wymagającej interwencji medycznej związanej z RSV: RRR = 79,0% [95% CI 68,5%; 86,1%], 

▪ ryzyka LRTI wymagającej interwencji medycznej związanej z zakażeniem RSV o bardzo ciężkim 
przebiegu: RRR = 86,2% [95% CI 68,1%; 94,0%], 

▪ ryzyka hospitalizacji z powodu LRTI związanej z RSV: RRR = 80,6% [95% CI  62,3%; 90,1%]. 

Niezależnie od typu RSV obserwowano przewagę NIR nad placebo w odniesieniu do LRTI wymagającej 
interwencji medycznej. Korzyści związane z profilaktyką NIR dotyczą całej badanej populacji, bez względu na 
m.in.: wiek, wagę, płeć czy rasę, gdyż w większości przeprowadzonych analiz warstwowych nie stwierdzono 
występowania istotnej statystycznej interakcji pomiędzy analizowanymi podgrupami.  
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W badaniu porównującym NIR względem braku profilaktyki (HARMONIE) ocenianym pierwszorzędowym 
punktem końcowym była liczba hospitalizacji z powodu LRTI będącego skutkiem zakażenia RSV w okresie do 
180 dni od immunizacji. Ocenie podlegały również hospitalizacje z powodu LRTI bez względu na przyczynę, jak 
również LRTI z powodu RSV i bez względu na przyczynę. Zgodnie z wynikami badania NIR posiada istotną 
statystycznie przewagę dla uwzględnionego pierwszorzędowego punktu końcowego (RRR = 83,2% [95% CI 
67,8%; 92,0%]). 

W badaniach Griffin 2020 i MELODY ryzyko wystąpienia zdarzeń niepożądanych (AE, ang. adverse events) 
ogółem, AE związanych z leczeniem, AE specjalnego zainteresowania czy nowych epizodów choroby 
przewlekłej było porównywalne pomiędzy ramionami NIR i placebo. W grupie NIR w porównaniu z placebo 
istotnie statystycznie niższe było ryzyko AE ≥3. stopnia (5% vs 8%, RR = 0,60 [95% CI 0,44; 0,83]) i SAE ogółem 
(9% vs 13%, RR = 0,71 [95% CI 0,55; 0,90]). W badaniu HARMONIE dla NIR zaobserwowano wyższe ryzyko 
wystąpienia AE ogółem (37% vs 33%, RR = 1,12 [95% CI 1,05; 1,19]) oraz AE związanych z leczeniem (2% vs 
0%), przy czym większość z zarejestrowanych zdarzeń niepożądanych miała łagodne nasilenie. W żadnym 
z badań nie wystąpił zgon związany z leczeniem. 

W porównaniu z placebo / brakiem profilaktyki, nirsewimab przyczynia się do istotnej statystycznie redukcji 
ryzyka LRTI wymagającej interwencji medycznej związanej z RSV oraz ryzyka hospitalizacji z powodu LRTI 
związanej z RSV, które to zdarzenia (stany kliniczne) przekładają się na obniżenie jakości życia pacjentów. 
W związku z powyższym, dla porównania NIR vs brak biernej profilaktyki RSV zdecydowano się na 
przeprowadzenie analizy w formie analizy użyteczności kosztów (CUA, ang. cost-utility analysis). Analiza 
użyteczności kosztów pozwala na skumulowanie danych dotyczących skuteczności i bezpieczeństwa 
analizowanych technologii w jeden wskaźnik – lata życia skorygowane jakością – którego oszacowanie 
pozwala na wnioskowanie o opłacalności porównywalnych interwencji. W związku z korzystnym profilem 
bezpieczeństwa NIR, w analizie nie uwzględniono występowania zdarzeń niepożądanych. 

Zasadniczym elementem analizy użyteczności kosztów 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 użyteczności kosztów (ICUR, ang. incremental cost-utility ratio), będący 
podstawą do wnioskowania o opłacalności analizowanej interwencji. 

𝐼𝐶𝑈𝑅𝐼 𝑣𝑠 𝐾 =
𝑘𝑜𝑠𝑧𝑡𝐼−𝑘𝑜𝑠𝑧𝑡𝐾

𝑄𝐴𝐿𝑌𝐼−𝑄𝐴𝐿𝑌𝐾
, 

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

Interpretacja wyników analizy użyteczności kosztów jest zależna od stosunku efektów i kosztów ocenianych 
technologii, a także od wartości progu opłacalności technologii medycznych w Polsce: 

1) 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 technologii medycznych w Polsce. W przypadku 
wartości ICUR wyższej od progu technologia będzie nieefektywna kosztowo. 
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2) Interwencja oceniana będzie terapią zdominowaną przez komparator, jeżeli jej stosowanie wiązać się 
będzie z wyższymi kosztami i mniejszymi efektami zdrowotnymi. W tym przypadku nie wyznacza się 
wartości współczynnika ICUR. 

3) 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 technologii medycznych w Polsce. Im wyższa wartość 
ICUR w tej sytuacji, tym więcej oszczędności będzie generować utrata jednostki efektu zdrowotnego. 
W przypadku wartości ICUR niższej od progu technologia będzie nieefektywna kosztowo. 

4) Interwencja oceniana będzie terapią dominującą nad komparatorem, jeżeli jej stosowanie wiązać się 
będzie z niższymi kosztami i wyższymi efektami zdrowotnymi. W tym przypadku nie wyznacza się 
wartości współczynnika ICUR. 

2.3.2. Porównanie NIR vs PAL 

W badaniu porównującym NIR vs PAL, LRTI wymagające opieki medycznej związane z zakażeniem RSV były 
drugorzędowym punktem końcowym; pierwszorzędowym było bezpieczeństwo i tolerancja NIR.  

Dla porównania NIR względem PAL w badaniu MEDLEY analizowano populację dzieci urodzonych w wieku 
ciążowym ≤35 tyg. i 0 dni (kohorta 1) oraz niemowląt z przewlekłą chorobą płuc (CLD, ang. chronic lung 
disease) lub hemodynamicznie istotną wrodzoną chorobą serca (CHD, ang. congenital heart disease) (kohorta 
2); rozpoczynających swój pierwszy sezon występowania zakażeń RSV. Wykazano brak istotnych statystycznie 
różnic pomiędzy profilaktyką NIR i PAL w odniesieniu do: 

▪ ryzyka LRTI wymagającej interwencji medycznej związanej z RSV: 

➢ populacja ogólna: RR = 0,67 [95% CI 0,15; 2,97], RD = -0,003 [95% CI -0,02; 0,01], 

➢ populacja dzieci urodzonych ≤35 tyg.: RR = 1,02 [95% CI 0,09; 11,21], RD = 0,0001 [95% CI  
-0,01; 0,01], 

➢ populacja dzieci z CLD/CHD: RR = 0,48 [95% CI 0,07; 3,38], RD = -0,01 [95% CI -0,04; 0,02], 

▪ ryzyka hospitalizacji z powodu LRTI związanej z RSV: 

➢ populacja ogólna: RR = 0,50 [95% CI 0,07; 3,54], RD = -0,003 [95% CI -0,01; 0,01], 

➢ populacja dzieci urodzonych ≤35 tyg.: brak zdarzeń w obu ramionach, 

➢ populacja dzieci z CLD/CHD: RR = 0,48 [95% CI 0,07; 3,38], RD = -0,01 [95% CI -0,04; 0,02]. 

W badaniu MEDLEY profil bezpieczeństwa NIR i PAL był porównywalny. Nie odnotowano istotnych 
statystycznie różnic pomiędzy ramionami badania w odniesieniu do ryzyka AE ogółem, AE specjalnego 
zainteresowania, SAE (ciężkie zdarzenie niepożądane, ang. serious adverse event) ogółem czy nowych 
epizodów choroby przewlekłej, a w badaniu nie wystąpiły zgony związane z leczeniem. Porównanie 
skuteczności i bezpieczeństwa NIR względem PAL wykazało brak istotnych statystycznie różnic dla 
analizowanych punktów końcowych, w związku z czym zdecydowano się na przeprowadzenia dla tego 
porównania analizy minimalizacji kosztów (CMA, ang. cost-minimization analysis). 

Analiza minimalizacji kosztów polega na porównaniu wyłącznie kosztów ocenianych technologii medycznych. 
Wynikiem CMA jest koszt inkrementalny obliczony jako: 

𝐾𝑜𝑠𝑧𝑡 𝑖𝑛𝑘𝑟𝑒𝑚𝑒𝑛𝑡𝑎𝑙𝑛𝑦𝐼 𝑣𝑠 𝐾 = 𝑘𝑜𝑠𝑧𝑡𝐼 − 𝑘𝑜𝑠𝑧𝑡𝐾, 





Beyfortus (nirsewimab) w zapobieganiu chorobie dolnych dróg oddechowych wywołanej przez RSV – analiza ekonomiczna 

 

  25 
https://certara.com/ | https://inar.pl/   

2.4. Perspektywa 

W analizie uwzględniono perspektywę finansową płatnika publicznego oraz perspektywę wspólną (NFZ + 
pacjent), mając na uwadze wnioskowany poziom odpłatności pacjenta w refundacji aptecznej (w populacji 
dzieci urodzonych poza sezonem zakażeń RSV). 

Dodatkowo przeprowadzono analizę z perspektywy społecznej, w której uwzględniona została utrata 
produktywności opiekunów dzieci, wymagających hospitalizacji lub wizyt ambulatoryjnych związanych 
z zakażeniem RSV, koszty związane z utratą produktywności opiekunów dzieci w związku z wystąpieniem LRTI 
spowodowanej RSV. Wyniki analizy przy uwzględnieniu perspektywy społecznej przedstawiono jako 
dodatkowy wariant, przy założeniu, że utrata produktywności dotyczy wszystkich opiekunów chorych dzieci 
wymagających hospitalizacji lub opieki ambulatoryjnej w związku z zakażaniem RSV. 

2.5. Horyzont czasowy 

Analiza użyteczności kosztów oraz zestawienie kosztów i konsekwencji zdrowotnych 

Analizę przeprowadzono w dożywotnim horyzoncie czasowym. Zakażenie RSV może prowadzić do wystąpienia 
długoterminowych powikłań, których konsekwencje będą występować w okresie kilku-kilkunastu lat. 
Zastosowanie skutecznej profilaktyki spowoduje zmniejszenie się liczby zgonów spowodowanych zakażeniem. 
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 uznano za 
odpowiedni do określenia pełnych korzyści wynikających z podjętej skutecznej profilaktyki.  

Takie podejście pozwala na najbardziej dokładne oszacowanie długoterminowych skutków zdrowotnych 
i ekonomicznych wynikających z zastosowania ocenianych technologii medycznych [3]. 

Analiza minimalizacji kosztów 

Ze względu na brak różnic w zakresie efektów zdrowotnych, porównanie kosztów przeprowadzone dla 
krótkiego horyzontu czasowego (równego jednemu lub dwóm sezonom zakażeń RSV) jest wystarczające do 
przedstawienia różnic w zakresie kosztów profilaktyki w pojedynczym sezonie zakażeń RSV, w związku z czym 
odstąpiono od przeprowadzenia analiz wrażliwości uwzględniających alternatywne długości horyzontu 
czasowego. 

2.6. Dyskontowanie 

Horyzont czasowy analizy użyteczności kosztów przekracza 1 rok, dlatego w analizie podstawowej 
zastosowano dyskontowanie kosztów na poziomie 5,0% oraz efektów zdrowotnych na poziomie 3,5% [3]. 
W analizie wrażliwości rozważono wariant bez dyskontowania kosztów i efektów zdrowotnych. 

W analizie minimalizacji kosztów długość horyzontu czasowego przy uwzględnieniu jednego sezonu zakażeń 
RSV nie przekracza 1 roku, w związku z czym nie uwzględniono dyskontowania kosztów. Przy uwzględnieniu 
dwóch sezonów zakażeń RSV w niektórych przypadkach czas pomiędzy rozpoczęciem uodpornienia 
w pierwszym sezonie, a jego zakończeniem w drugim sezonie może być dłuższy niż 1 rok, przy czym jest to 
zależne od miesiąca urodzenia pacjenta, czasu ponownej immunizacji oraz rodzaju otrzymywanego 
przeciwciała monoklonalnego. Przyjmując, że podanie leków w drugim sezonie zakażeń ma miejsce wraz 
z rozpoczęciem tego sezonu (tj. we wrześniu w przypadku nirsewimabu oraz w okresie wrzesień-styczeń w 
przypadku paliwizumabu) i biorąc pod uwagę odsetki dzieci urodzonych w poszczególnych miesiącach (od 
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września do kwietnia) 13,1% dawek nirsewimabu oraz 37,5% dawek paliwizumabu zostanie podanych po 
upływie 12 miesięcy od rozpoczęcia leczenia w pierwszym sezonie. Mając na uwadze niepewność związaną 
z czynnikami wpływającymi na leczenie w drugim sezonie, w tym w szczególności czas jego rozpoczęcia, 
a także fakt, że przy bazowych założeniach przyjętych w analizie odsetek dawek w drugim sezonie podawanych 
po upływie 12 miesięcy od pierwszej immunizacji nie przekracza 50% (w przypadku nirsewimabu jest on 
niewielki), w analizie przyjęto brak dyskontowania również w wariancie uwzględniającym dwa sezony zakażeń 
RSV. 

2.7. Analiza progowa 

Próg opłacalności jest maksymalnym akceptowanym kosztem uzyskania jednostki wyniku zdrowotnego. 

Zgodnie z obecnie obowiązującymi zapisami art. 12 pkt. 13 i art. 19 ust. 2 pkt. 7 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. 
o refundacji leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego [99] podstawą 
szacowania progu kosztu uzyskania dodatkowego roku życia skorygowanego o jakość jest Produkt Krajowy 
Brutto (PKB) na jednego mieszkańca w rozumieniu art. 6 ust. 1 ustawy z dnia 26 października 2000 r. o sposobie 
obliczania wartości rocznego produktu krajowego brutto (Dz. U. z 2000 r. Nr 114, poz. 1188 oraz Dz. U. z 2009 
r. Nr 98, poz. 817), przy czym za próg kosztu uzyskania dodatkowego roku życia skorygowanego o jakość 
przyjmuje się trzykrotność rzeczonej wielkości PKB na jednego mieszkańca. Zgodnie ze wskazanym przepisem, 
Prezes GUS przedstawia szacunkową średnią wartość PKB na jednego mieszkańca za okres ostatnich trzech 
lat dla obszarów określonych w art. 6 ust. 2 ustawy z dnia 26 października 2000 r. o sposobie obliczania 
wartości rocznego produktu krajowego brutto i ogłasza, w drodze obwieszczenia, w Dzienniku Urzędowym 
Rzeczypospolitej Polskiej „Monitor Polski” w terminie do dnia 31 października drugiego roku po roku 
kończącym okres ostatnich trzech lat. W Obwieszczeniu Prezesa GUS z dnia 30 października 2025 r. w sprawie 
szacunków wartości produktu krajowego brutto na jednego mieszkańca w latach 2020–2022 [80] ogłoszono 
szacunek wartości PKB na jednego mieszkańca na poziomie całego kraju w wysokości 81 607 PLN. Wysokość 
progu kosztu uzyskania dodatkowego roku życia skorygowanego o jakość wynosi zatem na dzień dzisiejszy 
244 821 PLN/QALY (3 x 81 607 PLN). 

Zgodnie z rozporządzeniem Ministra Zdrowia [89], w analizie użyteczności kosztów oszacowano cenę zbytu 
netto wnioskowanej technologii, przy której wartość współczynnika ICUR dla porównywanych schematów 
terapeutycznych jest równa progowi opłacalności. 

Zidentyfikowane w ramach analizy klinicznej badania dla porównania NIR względem placebo wykazały 
wyższość interwencji ocenianej wyłącznie względem nierefundowanego komparatora (zgodnie z założoną w 
nich hipotezą). W związku z tym w niniejszej analizie  zachodzą okoliczności, o których mowa w art. 13 ust. 3 
ustawy o refundacji [99,89] i  obliczono dodatkowe współczynniki kosztów-użyteczności (CUR, ang. cost-utility 
ratio). 

Zgodnie z rozporządzeniem Ministra Zdrowia [89], w analizie minimalizacji kosztów oszacowano cenę zbytu 
netto technologii wnioskowanej przy której różnica między kosztem stosowania technologii wnioskowanej 
a kosztem stosowania technologii opcjonalnej jest równa zero. 
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3. Struktura modelu ekonomicznego 

W analizie użyteczności kosztów, w której porównano nirsewimab względem braku biernej profilaktyki RSV 
wykorzystano opracowany w programie MS Excel model ekonomiczny dostarczony przez Zamawiającego 
(w dalszej części dokumentu nazywany modelem oryginalnym lub modelem globalnym) [30]. W ramach prac 
dokonano dostosowania otrzymanego modelu do warunków polskich oraz dokonano uzupełnienia arkusza 
obliczeniowego, które pozwala na uwzględnienie kosztów i efektów zdrowotnych w dłuższym horyzoncie 
czasowym, niż zakładał model globalny. 

Model w ramach adaptacji do warunków polskich został również rozbudowany o części związane z analizą 
minimalizacji kosztów (porównanie nirsewimab vs paliwizumab) oraz zestawieniem kosztów i konsekwencji 
zdrowotnych (porównanie nirsewimab vs szczepionka Abrysvo). Następnie utworzono osobne modele dla 
populacji dzieci urodzonych w sezonie zakażeń wirusem RS (program lekowy) oraz dla populacji dzieci 
urodzonych poza sezonem zakażeń wirusem RS (refundacja apteczna). 

Obliczenia analizy przeprowadzono w oparciu o skonstruowany model drzewa decyzyjnego, w którym 
porównano koszty i efekty zdrowotne uzyskiwane w przypadku zastosowania profilaktyki RSV 
z wykorzystaniem nirsewimabu oraz w przypadku braku biernej profilaktyki RSV. 

Strukturę modelu przedstawiono na poniższym rysunku. 

Rysunek 1. Struktura modelu ekonomicznego 

 

Oryginalny model umożliwiał przeprowadzenie obliczeń w horyzoncie czasowym zdefiniowanym w oparciu 
o sezony zakażeń RSV (jeden, dwa lub trzy sezony) lub w oparciu o lata (roczny, 2- lub 3-letni). W każdym 
sezonie / roku możliwe jest wystąpienie choroby dolnych dróg oddechowych (LRTI) spowodowanej 
zakażeniem RSV, które będzie wymagać podjęcia interwencji medycznej (PC visits / Outpatient visits / ER visits 
/ Hospitalizations). W przypadku hospitalizacji (Hospitalizations) dzielą się one ze względu na przebieg 
i miejsce pobytu na:  

▪ hospitalizacje z pobytem na oddziale szpitalnym (Inpatient, regular ward),  

▪ hospitalizacje z pobytem na oddziale szpitalnym oraz oddziale anestezjologii i intensywnej terapii 
(OAIiT) (Inpatient and ICU),  
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▪ hospitalizacje z pobytem na oddziale szpitalnym oraz oddziale anestezjologii i intensywnej terapii 
(OAIiT) wymagające zastosowania inwazyjnej wentylacji mechanicznej (MIV, ang. mechanical invasive 
ventilation) (Inpatient, ICU and MIV). 

W przypadku wystąpienia hospitalizacji możliwe jest przypisanie pacjentom długoterminowych powikłań RSV 
(Complications). W oryginalnym modelu komplikacje RSV były uwzględnione w wybranym horyzoncie 
czasowym (1-3 sezony / lata).  

W ramach dostosowania oryginalnego modelu do warunków polskich dokonano uzupełnienia obliczeń 
umożliwiając modelowanie powikłań maksymalnie do ukończenia 18. roku życia. Postępowanie to wynika 
z potrzeby dopasowania modelu globalnego do innych modeli ekonomicznych ocenionych w przeszłości przez 
AOTMiT. W modelu uwzględniono śmiertelność naturalną oraz śmiertelność z powodu RSV. W przypadku 
uwzględnienia śmiertelności z powodu RSV w modelu istnieje możliwość obliczenia utraconych QALY 
z powodu zgonu, w dożywotnim horyzoncie czasowym. W modelu dostosowanym do warunków polskich 
występowanie zakażeń RSV uwzględniono w pierwszym sezonie zakażeń dla nowo urodzonych dzieci.  

W wykorzystywanym modelu populacja docelowa podzielona jest na trzy subpopulacje (podgrupa zaznaczona 
na powyższym schemacie kolorem jasnoróżowym nie jest uwzględniania w analizie użyteczności kosztów, 
obejmując pacjentów kwalifikujących się do leczenia paliwizumabem, patrz analiza minimalizacji kosztów), 
które odpowiadają zdefiniowanym populacjom docelowym w badaniach klinicznych dla NIR (podział nie jest 
związany z wyodrębnieniem dwóch populacji refundacyjnych). 

Niemowlęta wprowadzane są do modelu w momencie urodzenia w miesięcznych kohortach, zgodnie 
z miesiącem urodzenia. Pierwsza kohorta wprowadzana do modelu odpowiada niemowlętom urodzonym 
w pierwszym miesiącu roku kalendarzowego, w którym nie jest prowadzona profilaktyka zakażeń RSV (okres 
poza sezonem zakażeń). W analizie określono rozkład występowania zakażeń RSV w ciągu roku (tj. jaka część 
spośród wszystkich zachorowań przypada na dany miesiąc) oraz prawdopodobieństwo wykorzystania 
zasobów opieki zdrowotnej związanych z wystąpieniem choroby dolnych dróg oddechowych spowodowanej 
zakażeniem RSV (zróżnicowane dla trzech subpopulacji oraz zmieniające się wraz z wiekiem niemowląt), co 
umożliwia dokładne określenie obciążenia chorobą w danym miesiącu kalendarzowym i miesiącu życia. 
Niemowlęta otrzymują NIR zgodnie z przyjętą strategią immunizacji lub nie otrzymują żadnej profilaktyki RSV. 
U niemowląt, które uzyskały profilaktykę, występuje zmniejszenie ryzyka zdarzeń zdrowotnych wymagających 
wykorzystania zasobów opieki zdrowotnej związanych z zakażeniem wirusem RS. W modelu uwzględniono 
następujące zdarzenia spowodowane RSV: wizyty w izbie przyjęć, wizyty ambulatoryjne, wizyty w ramach 
podstawowej opieki zdrowotnej oraz hospitalizacje (w tym wymagające pobytu na oddziale intensywnej terapii 
oraz zastosowania wentylacji mechanicznej). Do poszczególnych zdarzeń w modelu, a także do powikłań 
długoterminowych, przypisane są koszty ich leczenia oraz spadki użyteczności. 

W analizie użyteczności kosztów, zgodnie ze strukturą modelu, do zdarzeń związanych z efektami zdrowotnymi 
należą: 

▪ zdarzenia związane z leczeniem szpitalnym (hospitalizacje) z powodu LRTI związanych z RSV: 

▪ hospitalizacje wymagające pobytu na oddziale, 

▪ hospitalizacje wymagające pobytu na oddziale oraz OAiIT, 

▪ hospitalizacje wymagające pobytu na oddziale oraz OAiIT z MIV, 

▪ zdarzenia związane z opieką ambulatoryjną / lekarską z powodu RSV:  

▪ wizyty w ramach ostrego dyżuru (emergency rooms), 
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▪ wizyty w ramach podstawowej opieki zdrowotnej (primary care visits). 

W analizie określono prawdopodobieństwo wystąpienia tych zdarzeń w przypadku braku stosowania 
profilaktyki RSV (opisane w rozdz. 5.3) oraz oszacowano wpływ profilaktyki RSV z wykorzystaniem nirsewimabu 
na częstość występowania tych zdarzeń. Częstość i rodzaj występowania zdarzeń przekładają się na jakość 
życia pacjentów oraz na koszty wynikające z ich dodatkowego leczenia. Skuteczność ocenianej interwencji 
określono na podstawie badań odnalezionych w ramach analizy klinicznej. Szczegóły przedstawiono 
w rozdziale 5.4. W przypadku wystąpienia hospitalizacji spowodowanej RSV występuje zwiększone ryzyko 
zgonu. Ponadto w modelu uwzględniono śmiertelność naturalną. Dane dotyczące ryzyka zgonu przedstawiono 
w rozdziale 5.5. 

W przypadku wystąpienia RSV, zgodnie ze strukturą modelu, uwzględniono występowanie powikłań 
długoterminowych zakażenia RSV, do których należą: 

▪ astma, 

▪ świst wydechowy. 

Dane, na podstawie których określono częstość ich występowania, przedstawiono w rozdziale 5.7  

Dane dotyczące spadków użyteczności określono na podstawie danych z badań odnalezionych w ramach 
przeprowadzonego systematycznego przeszukania. Opis przeprowadzonego przeszukania przedstawiono 
w załączniku 14.2, natomiast szczegółowy opis danych dotyczących spadków użyteczności uwzględnionych 
w niniejszej analizie przedstawiono w rozdziale 5.8. 

Uwzględniając strategię immunizacji dla NIR, zakładającą możliwość stosowania profilaktyki w okresie 
wrzesień-kwiecień (por. rozdział 4) oraz czas trwania efektu terapeutycznego NIR, w modelu obliczeniowym: 

▪ pacjenci z modelowanej kohorty włączani są do obliczeń w okresie od początku maja do końca 
kwietnia następnego roku, tak aby do modelu włączyć wszystkie urodzone dzieci w ciągu 12 miesięcy, 

▪ uwzględnione zostają efekty zdrowotne uzyskane do końca sierpnia następnego roku, ponieważ okres 
ochrony dla części dzieci przyjmujących NIR w drugiej połowie sezonu zakażeń RSV wykracza poza 
kwiecień (tj. koniec okresu włączania do obliczeń pacjentów z modelowanej kohorty). 

Na poniższym wykresie przedstawiono przepływ pacjentów w modelu w horyzoncie krótkoterminowym (jeden 
sezon zakażeń RSV) oraz przy uwzględnionej strategii immunizacyjnej dla NIR. Cyframi (0 bądź1) oznaczone są 
miesiące, w których modelowane są efekty zdrowotne dla pacjentów urodzonych w poszczególnych 
miesiącach. Cyfrą 1 oznaczony jest miesiąc podania NIR, zaś kolorem pomarańczowym miesiące, dla których 
uwzględniono efekt terapeutyczny NIR (i tym samym niższe jest ryzyko wystąpienia zdarzeń związanych z LRTI 
spowodowanych zakażeniem RSV). Schemat obejmuje wariant uwzględniający łącznie dzieci urodzone 
w sezonie zakażeń RSV jak i poza tym sezonem. 



Beyfortus (nirsewimab) w zapobieganiu chorobie dolnych dróg oddechowych wywołanej przez RSV – analiza ekonomiczna 

 

  30 
https://certara.com/ | https://inar.pl/   

Rysunek 2. Graficzna ilustracja przepływu dzieci w modelu (pierwszy sezon zakażeń) – populacja łączna (program 
lekowy + refundacja apteczna) 

 

Kolory na rysunku są właściwe dla przyjętego w analizie podstawowej 6 miesięcznego okresu ochrony oraz 
8 miesięcznego okresu immunizacji (wrzesień-kwiecień); w analizie wrażliwości uwzględniono też krótszy 
5 miesięczny oraz dłuższy 7 miesięczny okres ochrony, a także krótszy 6 miesięczny okres immunizacji 
(listopad-kwiecień). 

Na kolejnych dwóch rysunkach przedstawiono przepływy pacjentów przy uwzględnionej strategii 
immunizacyjnej dla NIR przyjęte w modelach uwzględniających osobno dzieci urodzone w sezonie zakażeń 
RSV (program lekowy) oraz dzieci urodzone poza sezonem zakażeń RSV (refundacja apteczna). 

Rysunek 3. Graficzna ilustracja przepływu dzieci w modelu (pierwszy sezon zakażeń) – populacja dzieci urodzonych 
w sezonie zakażeń RSV (program lekowy) 

 

Rysunek 4. Graficzna ilustracja przepływu dzieci w modelu (pierwszy sezon zakażeń) – populacja dzieci urodzonych 
poza sezonem zakażeń RSV (refundacja apteczna) 

 

W przypadku wystąpienia zakażenia RSV wymagającego opieki medycznej (uwzględnionego tylko w pierwszym 
sezonie zakażeń) naliczany jest spadek użyteczności. W kolejnych latach, w zależności od wybranych 
ustawień modelu, uwzględniony jest spadek użyteczności dla wszystkich dzieci z historią hospitalizacji 
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spowodowanej RSV lub dla dzieci, u których rozwinęły się powikłania długookresowe. Dodatkowo 
w obliczeniach uwzględnia się dożywotnią utratę QALY związaną z przedwczesnym zgonem.  

Dla dzieci przypisanych w modelu do braku biernej profilaktyki RSV, efekty zdrowotne modelowane są 
w analogiczny sposób.  

W analizie minimalizacji kosztów nie uwzględniono efektów zdrowotnych. 

W ramach analizy uwzględniono następujące kategorie kosztowe: 

• koszty produktu Beyfortus (nirsewimab), 

• koszty produktu Synagis (paliwizumab), 

• koszty szczepionki Abrysvo, 

• koszty podania leków, 

• koszty leczenia zakażenia RSV: 

➢ koszt leczenia LRTI spowodowanych RSV (hospitalizacje), 

➢ koszt leczenia powikłań długoterminowych RSV (astma, świst wydechowy), 

➢ koszty utraty produktywności opiekunów (w dodatkowym wariancie z perspektywy społecznej). 

Koszty szczepionki Abrysvo dotyczą wyłącznie zestawienia kosztów i konsekwencji zdrowotnych. Koszty 
zakażenia RSV zostały uwzględnione w analizach CUA i CCA. 

W przypadku porównania kosztów profilaktyki RSV dla porównania NIR z PAL (analiza minimalizacji kosztów) 
w modelu wyznaczono ich sezonowe koszty stosowania, przy uwzględnieniu dawki na podanie, liczby podań 
oraz kosztów jednostkowych. 

3.1. Zasada działania pliku obliczeniowego 

W celu prawidłowego generowania wyników w dostosowanym modelu globalnym należy po każdej zmianie 
ustawień / danych wejściowych kliknąć przycisk „Run model”, który znajduje się na zakładce „Nirsevimab” 
(trzeci z prawej). 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. 
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4. Strategie immunizacyjne 

4.1. Nirsewimab 

Opakowanie / moc 

Dostępne są dwa rodzaje opakowań produktu leczniczego, w których znajdują się ampułkostrzykawki 
zawierające 50 mg lub 100 mg substancji czynnej nirsewimab. 

Dawkowanie 

Zgodnie z zapisami ChPL Beyfortus [18], NIR podawany jest w iniekcji domięśniowej w dawce 50 mg dla dzieci 
o masie ciała <5 kg lub 100 mg dla dzieci o masie ciała ≥5 kg. W przypadku niemowląt poddawanych zabiegom 
kardiochirurgicznym w krążeniu pozaustrojowym można podać dodatkową dawkę, jak najszybciej po 
ustabilizowaniu się stanu dziecka po zabiegu. Jeżeli operację przeprowadzano w ciągu 90 dni po otrzymaniu 
pierwszej dawki nirsewimabu, dodatkowa dawka powinna wynosić 50 mg lub 100 mg w zależności od masy 
ciała. W przypadku okresu dłuższego niż 90 dni od podania pierwszej dawki, można podać dodatkowo 
pojedynczą dawkę 50 mg, niezależnie od masy ciała. 

Zgodnie z powyższym, standardowym postępowaniem jest podanie jednej dawki NIR oraz, dla niewielkiej 
grupy dzieci, może być zasadne podanie dwóch dawek w pewnym odstępie czasu (przy czym liczba takich 
dzieci, w odniesieniu do liczby żywych urodzeń będzie znikoma [58,2]. 

Biorąc powyższe pod uwagę, w analizie przyjęto, że dzieci z populacji docelowej otrzymują jedną dawkę NIR 
w trakcie sezonu RSV, odpowiadającą ich masie ciała. Jak zostanie wskazane w dalszej części analizy (rozdz. 
5.9.1), koszt leku jest niezależny od zastosowanej dawki (50 mg lub 100 mg). 

Zgodnie z zapisami ChPL Beyfortus [18], u dzieci ,które pozostają narażone na ciężką chorobę spowodowaną 
RSV w drugim dla nich sezonie występowania zakażeń RSV zalecana dawka to pojedyncza dawka 200 mg 
podawana w dwóch wstrzyknięciach domięśniowych (2 x 100 mg). Produkt leczniczy Beyfortus należy 
podawać najlepiej przed rozpoczęciem drugiego sezonu występowania zakażeń RSV. Podobnie jak 
w przypadku pierwszego sezonu zakażeń dopuszcza się podanie dodatkowej dawki (200 mg lub 100 mg jeśli 
upłynęło więcej niż 90 dni od podania pierwszej dawki) u dzieci poddawanych zabiegom kardiochirurgicznym 
w krążeniu pozaustrojowym. 

Projektowany program lekowy (obejmujący dzieci urodzone w sezonie zakażeń RSV) dopuszcza podanie 
nirsewimabu u dzieci w drugim dla nich sezonie zakażeń RSV wyłącznie w przypadku rozpoznanej 
mukowiscydozy, hemodynamicznie istotnej wady serca (szczegółowe warunki wymienione w kryteriach 
kwalifikacji) oraz rdzeniowego zaniku mięśni. 

Strategia immunizacyjna 

Zgodnie z ChPL Beyfortus [18] produkt leczniczy podaje się jednokrotnie przed rozpoczęciem sezonu 
występowania zakażeń RSV lub od urodzenia w przypadku niemowląt urodzonych podczas sezonu 
występowania zakażeń RSV. 

Założono przeprowadzenie interwencji jednokrotnego uodpornienia u noworodków / niemowląt w okresie od 
września do kwietnia (okres ten jest zbieżny z aktualnie zdefiniowanym sezonem RSV zakażeń w ramach 
programu lekowego B.40 [78]), w pierwszym dla nich sezonie zakażeń RSV. 
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W związku z faktem, że okres ochrony zaczyna się bezpośrednio od narodzin i nie jest bezpośrednio powiązany 
z początkiem sezonu zakażeń RSV, w analizie przyjęto, iż szczepionkę Abrysvo otrzymają matki dzieci, które 
zostaną urodzone bezpośrednio przed lub w trakcie trwania sezonu zakażeń (od września do kwietnia). 
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Rysunek 5. Rozkład występowania zakażeń RSV w poszczególnych miesiącach roku (analiza podstawowa) 

 

W celu zidentyfikowania zmienności zakażeń RSV w poszczególnych miesiącach roku przeanalizowano 
również dane z wcześniejszych lat. W analizie wrażliwości wykorzystano dane pochodzące z publikacji Mazela 
2024 [60], w której przedstawiono wyniki retrospektywnego badania kohortowego przeprowadzonego na 
podstawie danych uzyskanych od NFZ. Raportowano liczbę hospitalizacji w grupie wiekowej dzieci < 5 lat, 
z powodu ostrych infekcji dróg oddechowych, w tym z powodu RSV (rozpoznania ICD-10: RSV J12.1, J20.5, 
J21.0 i B97.4), w kolejnych 8 sezonach zakażeń RSV. Pojedynczy sezon zdefiniowano jako okres od 1 lipca do 
30 czerwca kolejnego roku. 

W celu wykorzystania wyników publikacji Mazela 2024 [60] w modelu, założono, że liczba hospitalizacji rośnie 
bądź maleje proporcjonalnie do wzrostu lub zmniejszenia liczby zachorowań. Ponieważ hospitalizacja 
spowodowana RSV stanowi jeden z najważniejszych punktów końcowych w badaniach klinicznych, jak 
i opracowaniach dotyczących epidemiologii rozważanego problemu zdrowotnego, zastosowanie takich 
danych jest właściwe na potrzeby niniejszej analizy (oszacowanie odsetków dla poszczególnych miesięcy, 
a nie liczb całkowitych), pomimo że w praktyce klinicznej nie każde zachorowanie kończy się hospitalizacją.  

Zgodnie z wynikami publikacji Mazela 2024 [60], w ciągu 5 sezonów przed pandemią COVID-19, hospitalizacje 
z powodu RSV kumulowały się w miesiącach od grudnia do kwietnia, ze szczytem przypadającym na luty. Po 
sezonie 2020/2021, w którym hospitalizacje prawie nie występowały, pojawiło się przesunięcie sezonowości – 
sezon RSV rozpoczął się już latem 2021 r., osiągając szczyt w październiku. Dynamika sezonu 2022/2023, choć 
nadal widoczne jest przesunięcie sezonowości w porównaniu do sezonów sprzed epidemii, wskazuje na 
możliwy powrót do sezonowości sprzed COVID-19, co potwierdzają dane NIZP PZH – PIB dla sezonów 
2023/2024 oraz 2024/2025 [75]. 
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Ze względu na zbieżność wyników przedstawionych w publikacji Rząd 2022 [91] oraz analizie weryfikacyjnej 
AOTMiT dla paliwizumabu [2] z wynikami pochodzącymi ze źródeł wykorzystanych w analizie (podstawowej 
oraz wrażliwości), nie uwzględniono ich w obliczeniach. 

Jako podsumowanie, na poniższym wykresie przedstawiono skumulowane dane dla rozkładu urodzeń 
i sezonowości RSV, z zaznaczonym okresem immunizacji NIR, przy założeniu, że trwa on od września do 
kwietnia (wykres dostępny w modelu ekonomicznym w arkuszu ‘Population And Seasonality’). 

Rysunek 8. Rozkład urodzeń i zakażeń RSV w ciągu roku oraz okres immunizacji 

 

 

5.3. Zdarzenia medyczne 

W analizie użyteczności kosztów uwzględniono zdarzenia związane z leczeniem zakażenia RSV: 

▪ hospitalizacje na oddziale, w tym wymagające pobytu na OAiIT lub OAiIT z wentylacją mechaniczną, 

▪ wizyty na izbie przyjęć lub w ramach podstawowej opieki zdrowotnej. 

Parametry dotyczące występowania zdarzeń zdrowotnych przedstawiają ryzyko ich wystąpienia u osób bez 
uodpornienia. W oryginalnym modelu ryzyko wystąpienia każdego zdarzenia zdrowotnego zależy od wieku 
w momencie wystąpienia zakażenia wirusem RS. Wiek niemowląt jest określany w miesiącach. Podział ryzyka 
zdarzeń zdrowotnych związanych z RSV u pacjenta według miesiąca życia jest istotny dla dokładnej oceny 
wpływu profilaktyki zakażeń. Przykładowo, zgodnie z danymi z globalnego modelu, im niższy wiek w momencie 
zachorowania, tym cięższy przebieg choroby, wyrażony wyższym udziałem hospitalizacji wymagających 
pobytu na OAiIT wśród wszystkich hospitalizacji. 
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5.8. Użyteczności stanów zdrowia 

W modelu uwzględniono spadek użyteczności stanu zdrowia niemowląt z zakażeniem RSV, spadek 
użyteczności u dzieci hospitalizowanych z powodu RSV w kolejnych latach po hospitalizacji oraz spadek 
użyteczności związany z uwzględnionymi powikłaniami długoterminowymi (astma, świst wydechowy). 
Ponieważ analiza przeprowadzana jest w dożywotnim horyzoncie czasowym, uwzględniono również QALY 
utracone z powodu przedwczesnych zgonów pacjentów z zakażeniem RSV z populacji docelowej. 

Dodatkowo w wariancie analizy przeprowadzonym z perspektywy społecznej uwzględniono spadek 
użyteczności stanu zdrowia doświadczany przez opiekunów dzieci z zakażeniem RSV.  

W celu określenia wartości spadków użyteczności związanych z wystąpieniem RSV przeprowadzono przegląd 
systematyczny użyteczności. Opis strategii i wyników wyszukiwania, a także krótkie podsumowanie 
włączonych badań znajduje się w rozdziale 14.2.  Zidentyfikowane w przeglądzie badania (Mao 2022 [56], 
Hodgson 2020 [42], Greenough 2004 [38]) wykorzystano w analizie ekonomicznej. 

5.8.1. Spadki użyteczności związane ze zdarzeniami medycznymi 

W modelu spadki użyteczności nie są różnicowane pod względem subpopulacji i wieku. Na potrzeby modelu 
konieczne jest określenie wartości spadków użyteczności niemowląt, które z powodu LRTI spowodowanej RSV 
wymagają:  

▪ hospitalizacji, 

▪ hospitalizacji z pobytem na OAiIT,  

▪ hospitalizacji z pobytem na OAIIT + MIV,  

▪ wizyty na izbie przyjęć, 

▪ wizyty w ramach podstawowej opieki zdrowotnej, 

▪ spadków użyteczności doświadczanych przez opiekunów dzieci z zakażeniem RSV (wariant analizy 
z perspektywą społeczną). 

W związku z brakiem odnalezienia odpowiednich na potrzeby analizy polskich danych dotyczących spadków 
jakości życia niemowląt z RSV oraz ich opiekunów, w analizie wykorzystano dane z badań zagranicznych. 

Publikacja Mao 2022 [56] przedstawia wyniki prospektywnego badania, w którym oceniano koszty związane 
z RSV oraz spadki użyteczności u niemowląt i ich opiekunów w czterech krajach europejskich (Wielka Brytania, 
Hiszpania, Finlandia oraz Holandia). Do badania włączono zdrowe noworodki urodzone w terminie, w okresie 
od lipca 2017 do listopada 2019 roku i obserwowano je do ukończenia pierwszego roku życia podczas sezonów 
RSV 2017-2018, 2018-2019 oraz 2019-2020. W sytuacji, gdy u dziecka występowały objawy związane 
z układem oddechowym opiekunowie dzieci przez 14 dni lub do ustąpienia objawów określali jakość życia 
swoich dzieci oraz własną za pomocą zmodyfikowanego kwestionariusza EQ-5D z wizualną skalą analogową. 
W badaniu udział wzięło 1 041 niemowląt, u których wystąpiło 265 zdarzeń związanych z RSV. Oszacowano, że 
średnia utrata QALD (dzień życia skorygowany jakością, ang. Quality-Adjusted Life Day) u niemowląt wynosiła 
1,9 na zdarzenie. W poniższej tabeli zestawiono średnie wartości spadków użyteczności, przedstawione jako 
QALD oraz przeliczone na QALY. 
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9. Ograniczenia 

Analiza ekonomiczna została opracowana w oparciu o wyniki analizy klinicznej [63], z wykorzystaniem 
globalnego modelu ekonomicznego udostępnionego przez Wnioskodawcę [30, 47]. Ograniczenia 
przeprowadzonej analizy klinicznej przekładają się zatem na ograniczenia niniejszej analizy, podobnie jak 
ograniczenia modelu globalnego, które wynikają na przykład z jego struktury, czy też przyjmowanych 
upraszczających założeń. 

Nirsewimab vs brak profilaktyki zakażeń RSV 

W analizie przeprowadzonej w dożywotnim horyzoncie czasowym uwzględniono możliwość wystąpienia 
zakażenia RSV tylko w pierwszym sezonie oraz występowanie długoterminowych powikłań przez maksymalnie 
18 lat. Po tym czasie uwzględnione są tylko różnice w przeżyciu (i tym samym QALY), wynikające ze 
zwiększonej śmiertelności z powodu zakażenia RSV w pierwszym sezonie. 

W analizie nie uwzględniono polskich danych dotyczących spadków użyteczności związanych ze zdarzeniami 
zdrowotnymi oraz powikłaniami długoterminowymi. W trakcie prac nad analizą nie odnaleziono takich danych. 
W analizie przyjęto, że po hospitalizacji z powodu RSV u wszystkich dzieci utrzymuje się spadek użyteczności 
stanów zdrowia do ukończenia 16. roku życia. 

W analizie uwzględniono dwa typy powikłań długookresowych po zakażeniu RSV: astmę i świsty wydechowe. 
Nie uwzględniono innych możliwych zdarzeń wymagających wykorzystania zasobów opieki zdrowotnej po 
zakażeniu RSV, jak np. konieczność dodatkowych wizyt lekarskich. Przy szacowaniu kosztów leczenia 
powikłań długoterminowych przyjęto pewne założenia, takie jak: do ukończenia 18 r.ż. w astmie będą stale 
występować zaostrzenia wymagające hospitalizacji oraz że leczenie przewlekłe ma charakter ciągły. 

Rozkład ogólnej populacji niemowląt według subpopulacji przyjęto na podstawie analizy wpływu na budżet. 
Z tego względu wszelkie ograniczenia analizy wpływu na budżet w tym zakresie przekładają się na ograniczenia 
analizy ekonomicznej. 

Nirsewimab vs paliwizumab 

Do oszacowania kosztów profilaktyki paliwizumabem konieczne było oszacowanie masy ciała pacjentów 
poddawanych profilaktyce oraz liczby dawek jaką otrzymują. W niniejszej analizie zarówno masę ciała, jak 
i liczbę dawek przyjęto zgodnie z obliczeniami przeprowadzonymi w analizie wpływu na budżet. Z tego względu 
wszelkie ograniczenia analizy wpływu na budżet w tym zakresie przekładają się na ograniczenia analizy 
ekonomicznej. 

Nirsewimab vs Abrysvo 

Zgodnie z wynikami analizy klinicznej [63] nie odnaleziono badań RCT bezpośrednio porównujących 
nirsewimab ze szczepionką Abrysvo (RSVpreF). Mając na uwadze istotną heterogeniczność populacji, a także 
sposobu raportowania punktów końcowych w badaniach klinicznych oceniających skuteczność NIR i RSVpreF 
(definicje ocenianych punktów końcowych, czas podania przeciwciała monoklonalnego vs. szczepionki 
Abrysvo, czas rozpoczęcia uodpornienia, czas oceny obu interwencji w badaniach klinicznych, 
charakterystyka pacjentów włączonych do analizowanych badań oraz ocena bezpieczeństwa obejmująca 
dzieci vs kobiety w ciąży – szczegóły przedstawiono w rozdziale 2.3.3) porównanie nirsewimabu ze szczepionką 
Abrysvo ograniczono do naiwnego zestawienia kosztów i konsekwencji zdrowotnych. 

Zgodnie z przyjętymi założeniami szczepionkę Abrysvo otrzymają wyłącznie matki dzieci, które zostaną 
urodzone bezpośrednio przed lub w trakcie trwania sezonu zakażeń (od września do kwietnia). Okres ochrony 
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po otrzymaniu RSVpreF zaczyna się bezpośrednio od narodzin i trwa do 6 miesięcy [14], zatem dzieci urodzone 
poza sezonem nie otrzymałyby wystarczającej ochrony w pierwszym dla nich sezonie zakażeń RSV. Oznacza 
to, że rozpatrują populację łączną (program lekowy + refundacja apteczna) mniej niemowląt będzie 
odpowiednio chronionych przed zakażeniem RSV niż w przypadku otrzymania przeciwciała monoklonalnego 
nirsewimab. 

Optymalna produkcja przeciwciał i efektywny transfer przezłożyskowy w wyniku immunizacji matki mogą być 
uzależnione od różnych czynników, takich jak czas immunizacji przed porodem, wiek ciążowy, stan zdrowia 
matki i narażenie na czynniki środowiskowe. W analizie uwzględniono różny poziom skuteczności 
przeniesienia ochrony przed RSV na niemowlęta (transfer przeciwciał od matki), w zależności od wieku 
ciążowego oraz czasu jaki upłynął od szczepienia do porodu, jednak wymagało to przyjęcia określonych 
założeń dotyczących tego transferu. 
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10. Dyskusja 

Celem analizy ekonomicznej jest ocena opłacalności terapii produktem Beyfortus (nirsewimab, NIR), 
w zapobieganiu chorobie dolnych dróg oddechowych (ang. lower respiratory tract infections, LRTI) wywołanej 
syncytialnym wirusem oddechowym (ang. respiratory syncytial virus, RSV) u noworodków i niemowląt 
w pierwszym dla nich sezonie występowania zakażeń RSV oraz w populacji dzieci w drugim dla nich sezonie 
występowania zakażeń RSV, w grupach ryzyka ciężkiego przebiegu choroby, określonymi proponowanymi 
zapisami wnioskowanego programu lekowego (tj. pacjenci z rozpoznaną mukowiscydozą, pacjenci 
kardiologiczni oraz pacjenci z rozpoznanym rdzeniowym zanikiem mięśni, a także rozpoznaną dysplazją 
oskrzelowo-płucną). 

Wnioskowane warunki dotyczą refundacji przeciwciała monoklonalnego nirsewimab: 

•  w ramach programu lekowego B.40 (Profilaktyka zakażeń wirusem RS (ICD-10: P07.2, P07.3, P27.1, 
P07.0, P07.1, Q20-Q24, G12.0, G12.1, E84.0, Z38)) - dla populacji dzieci urodzonych w sezonie 
zakażeń wirusem RS, trwającym od 1 września do 30 kwietnia. 

• w ramach refundacji aptecznej - dla populacji dzieci urodzonych poza sezonem zakażeń wirusem RS 
(od 1 kwietnia do 31 sierpnia). 

Analiza ekonomiczna została opracowana w oparciu o wyniki analizy klinicznej [63], w ramach której 
przeprowadzono przegląd systematyczny dotyczący skuteczności i bezpieczeństwa nirsewimabu. W związku 
z tym, że w porównaniu z brakiem profilaktyki nirsewimab przyczynia się do istotnej statystycznie redukcji 
ryzyka LRTI wymagającej interwencji medycznej oraz hospitalizacji z powodu LRTI związanych z RSV, analizę 
dla tego porównania przeprowadzono w formie użyteczności kosztów. Dla porównania z paliwizumabem 
przeprowadzono analizę minimalizacji kosztów, ponieważ porównanie skuteczności i bezpieczeństwa 
pomiędzy obiema substancjami nie wykazało istotnych statystycznie różnic. Z kolei porównanie nirsewimabu 
ze szczepionką Abrysvo ograniczono do zestawienia kosztów i konsekwencji zdrowotnych, mając na uwadze 
istotną heterogeniczność populacji, a także sposobu raportowania punktów końcowych w badaniach 
klinicznych oceniających skuteczność NIR i RSVpreF. 

Do oceny opłacalności stosowania nirsewimabu względem braku profilaktyki, posłużono się modelem 
farmakoekonomicznym dostarczonym przez Zamawiającego i dostosowanego do warunków polskich. Każdy 
model stanowi uproszczenie rzeczywistości, a jego rzetelność zależy w głównej mierze od danych, na 
podstawie których został zbudowany. W tym miejscu należy zaznaczyć, że mocną stroną analizy jest 
zaimplementowanie do modelu polskich danych dla kilku kluczowych parametrów: demograficznych, 
dotyczących sezonowości RSV oraz przede wszystkim najnowszych danych dotyczących hospitalizacji 
z powodu LTRI RSV. 

W analizie uwzględniono perspektywę finansową płatnika publicznego oraz perspektywę wspólną (NFZ + 
pacjent). Dodatkowo analizę użyteczności kosztów przeprowadzono z perspektywy społecznej. 

W ramach analizy uwzględniono następujące kategorie kosztowe: koszty produktu Beyfortus (nirsewimab), 
koszty produktu Synagis (paliwizumab), koszty szczepionki Abrysvo, koszty podania leków, koszty leczenia 
zakażenia RSV, koszty utraty produktywności opiekunów (w dodatkowym wariancie z perspektywy społecznej). 

Przeprowadzono dyskontowanie na poziomie 5% dla kosztów i 3,5% dla wyników zdrowotnych. 
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W celu oceny stabilności uzyskanych wyników przeprowadzono deterministyczną i probabilistyczną analizę 
wrażliwości. W analizie progowej wysokość progu kosztu uzyskania dodatkowego roku życia skorygowanego 
o jakość przyjęto na poziomie: 244 821 PLN/QALY. 

Dla oceny opłacalności nirsewimabu względem paliwizumabu przeprowadzono prostą analizę minimalizacji 
kosztów, ograniczając horyzont czasowy do jednego roku (oraz dwóch lat w przypadku wariantu z podaniem 
nirsewimabu w drugim sezonie zakażeń RSV). Jest to okres wystarczający, aby oszacować koszty profilaktyki 
nirsewimabem oraz paliwizumabem. 

Wyniki uzyskane w zestawieniu kosztów i konsekwencji zdrowotnych nirsewimab vs szczepionka Abrysvo 
otrzymano z wykorzystaniem modelu globalnego, ze znaczącym poziomem niepewności związanym 
z przyjętym kosztem jednostkowym produktu Abrysvo. Porównanie nirsewimabu ze szczepionką Abrysvo 
należy traktować jako dodatkowe, które zostało uwzględnione w analizie ekonomicznej w związku 
z przeprowadzoną oceną skuteczności i bezpieczeństwa Abrysvo w analizie klinicznej [63]. 
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Wniosek końcowy: rozpoczęcie finansowania nirsewimabu z środków płatnika publicznego w ramach 
programu lekowego oraz refundacji aptecznej jest uzasadnione ekonomicznie. 
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14.4. Walidacja modelu ekonomicznego 

W celu potwierdzenia poprawności i wiarygodności wyników modelu ekonomicznego przeprowadzono 
walidację wewnętrzną i zewnętrzną. 

14.4.1. Walidacja wewnętrzna 

Walidacja wewnętrzna obejmuje testy mające na celu identyfikację błędów strukturalnych i obliczeniowych. 
Przeprowadzana jest przez wprowadzenie skrajnych wartości parametrów oraz analizę powtarzalności 
wyników, jak również sprawdzenie poprawności formuł obliczeniowych.  

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 kodu źródłowego oraz wykorzystanych formuł obliczeniowych. Ponadto przeanalizowano wyniki 
symulacji oraz testowano scenariusze skrajnych wartości parametrów. 

Walidacja wewnętrzna nie wykazała żadnych błędów w modelu. 

14.4.2. Walidacja zewnętrzna 

Walidacja zewnętrzna polega na weryfikacji zgodności wyników modelu z danymi empirycznymi i wynikami 
badań obserwacyjnych poprzez porównanie ich z dostępną literaturą, wynikami badań klinicznych lub danymi 
z rzeczywistej praktyki. Celem jest potwierdzenie, że prognozy modelu są spójne z rzeczywistymi wynikami 
zdrowotnymi lub kosztowymi. 

W toku prac nad analizą nie odnaleziono badań obserwacyjnych, których wyniki mogłyby zostać porównane 
z wynikami niniejszej analizy. 

14.4.3. Walidacja konwergencji 

Walidacja konwergencji polega na ocenie zgodności wyników analizy z innymi modelami dotyczącymi tego 
samego problemu zdrowotnego.  

W celu dokonania walidacji konwergencji przeprowadzono systematyczne przeszukanie baz informacji 
medycznych. Szczegóły przeprowadzonego przeszukania (zastosowane strategie, wyniki przeszukania, opis 
procesu selekcji badań) znajdują się w załączniku 14.1. W ramach przeprowadzonego przeszukania 
systematycznego odnaleziono 29  publikacji, które umożliwiły przeprowadzenie walidacji konwergencji. 

W odnalezionych analizach ekonomicznych, podobnie jak w bieżącej analizie, zastosowanie nirsewimabu 
zamiast standardowo stosowanej praktyki było związane z redukcją hospitalizacji, pobytów na OAiIT, wizyt na 
izbie przyjęć, wizyt ambulatoryjnych oraz ze zmniejszeniem liczby zgonów w populacji noworodków 
w pierwszym sezonie zakażeń RSV. Z kolei wnioskowanie odnośnie do opłacalności stosowania nirsewimabu 
było uwarunkowane wieloma czynnikami, takimi jak: cena leku, koszty hospitalizacji i porad ambulatoryjnych, 
częstotliwość hospitalizacji związanych z infekcjami wywoływanymi przez RSV czy przyjęty pozom 
skuteczności NIR. 

  








