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Zatacznik nr 1. Odpowiedzi na uwagi do analiz HTA analiz przedtozonych w ramach wniosku o objecie
refundacjg produktu leczniczego Capvaxive, Szczepionka przeciw pneumokokom, polisacharydowa, sko-
niugowana (21-walentna), Roztwor do wstrzykiwan w amputkostrzykawce, 1 dawka 0,5 ml, 1 amp.-
strzyk., GTIN: 00191778024852 we wskazaniu: Profilaktyka zakazen pneumokokowych u oséb dorostych
powyzej 65. roku zycia, wzgledem wymagan okreslonych w rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 24
pazdziernika 2023 r., przekazanych w pismie Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

z dnia 10 wrzes$nia 2025 r. (znak sprawy: DRe.423.3.1.2025.13.KG).

1 Uwagi do catosci analiz

1.1 Uwaga 1

Dla prawidtowosci przeprowadzanego procesu HTA kluczowe jest uwzglednienie mozliwie najszerszego
spektrum technologii opcjonalnych, mozliwych do zastosowania w danym stanie klinicznym. Ustawa re-
fundacyjna wskazuje, ze oceniang technologie nalezy porownac z innymi mozliwymi do zastosowania w
danym stanie klinicznym procedurami medycznymi we wnioskowanym wskazaniu, w tym, o ile wyste-
pujg, finansowanymi ze srodkdéw publicznych. Wytyczne oceny technologii medycznych AOTMIT z 2016
r. precyzujg, ze komparatorem dla ocenianej interwencji w pierwszej kolejnosci musi byc istniejgca (ak-
tualna) praktyka medyczna, czyli sposob postepowania, ktory w praktyce prawdopodobnie zostanie za-

stgpiony przez oceniang technologie.

Obecnie dostepna jest 13-walentna polisacharydowa, skoniugowana szczepionka przeciw pneumoko-
kom PCV13 (Prevenar 13), refundowana we wskazaniu profilaktyka u oséb powyzej 65. r.z. ze zwiekszo-
nym (umiarkowanym do wysokiego) ryzykiem choroby pneumokokowej (od stycznia 2022 roku). Zgodnie
z wytycznymi klinicznymi szczepionka Capvaxive (PCV21) jest stosowana w jednej dawce, zas szczepionka
PCV13 jest stosowana fqcznie z PPSV23 (Pneumovax 23) w schemacie sekwencyjnym, dwudawkowym.
Zatem komparator dla PCV21 w populacji 0sob powyzej 65. r.z. ze zwiekszonym (umiarkowanym do wy-

sokiego) ryzykiem choroby pneumokokowej stanowic bedzie schemat PCV13+PPSV23.

Ponadto Whnioskodawca wskazat jako nierefundowany komparator dodatkowy szczepionke PCV15
(Vaxneuvance), jednak jak podano w APD (str. 90-91) jest ona w Polsce niedostepna. W zwigzku z bra-
kiem dostepnosci szczepionki PCV15 na rynku polskim, niezasadne jest przyjmowanie jej jako kompara-

tora w niniejszej analizie.
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Analizy przedtozone przez Wnioskodawce sq niespdjne w zakresie komparatorow. W APD oraz AKL jako
komparator dla wnioskowanej technologii wskazano szczepionke PCV13 lub brak szczepienia, a jako
komparatory dodatkowe uznano PCV15, PCV20 oraz PPSV23. Natomiast w ramach analizy ekonomicznej

(AE) oraz analizy wptywu na budzet (BIA) nie uwzglednione zostaty komparatory dodatkowe.
Biorgc pod uwage powyzsze, analizy nie spetniajq nastepujgcych wymagan:

§ 4 ust. 3 pkt 2 Rozporzgdzenia,

§ 5 ust. 2 pkt 1-6 Rozporzgdzenia,

§ 6 ust. 1 pkt 3—6 Rozporzgdzenia.

Prosze o dostosowanie wszystkich analiz farmakoekonomicznych tak, aby odpowiadaty aktualnej sytua-
¢ji refundacyjnej, tj. oprocz braku szczepienia uwzgledniaty jako komparator refundowang szczepionke
Prevenar 13 stosowang sekwencyjnie z nierefundowang, dostepng w Polsce szczepionkq PPSV23, a takze
zachowywaty spdjnos¢ w zakresie uwzglednionych dowoddw skutecznosci oraz bezpieczeristwa, w za-

kresie komparatorow i kosztow.

Ponadto prosze o uwzglednienie w analizach rzeczywistej dostepnosci na rynku polskim wszystkich do-

datkowych komparatordw.

1.1.1 Odpowiedz wnioskodawcy

Podstawowymi komparatorami dla szczepionki Capvaxive w ramach przedfozonych analiz byfa szcze-
pionka Prevenar 13 (PCV13) refundowana w warunkach polskich we wskazaniu profilaktyka u oséb po-
wyzej 65. r.z. ze zwiekszonym (umiarkowanym do wysokiego) ryzykiem choroby pneumokokowej oraz
brak szczepienia (+/-placebo). Komparatory te byty spdjne we wszystkich przedtozonych analizach. Roz-
wazajac szczepionke Prevenar 13 jako komparator nalezy jednak mie¢ na uwadze niskg wyszczepialnos¢
populacji docelowej w polskich warunkach realizowang za pomoca tej szczepionki (oscylujgcg okoto 1%),
co w rzeczywistosci wskazuje na niewielki zakres realizacji szczepien. Dodatkowo, Prevenar 13 nie jest
juz uwzgledniany w zagranicznych wytycznych klinicznych (Polska jest tu wyjgtkiem), ktore wskazujg je-
dynie na zalecane postepowanie u 0séb uprzednio szczepionych tych preparatem, a w wiekszosci krajéw
szczepionka Prevenar 13 jest zastepowana w wytycznych i praktyce klinicznej przez szczepionke Preve-
nar 20 (w Polsce nierefundowang), co ma przetozenie na dostepnos¢ danych klinicznych oraz danych

dotyczacych efektywnosci praktycznej. Dodatkowo polski Program Szczepiert Ochronnych wskazuje
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réwniez szczepionke Prevenar 20 (PCV20) jako alternatywe dla zastosowania szczepionki Prevenar 13

(PCV13).

W ramach analizy klinicznej uwzgledniono parametry kliniczne w przypadku dostepnosci odpowiednich
danych poréwnawczych z refundowang szczepionkg Prevenar (PCV13) lub brakiem szczepienia. Wzgle-
dem tych komparatorow zaplanowano takze ocene immunogennosci oraz bezpieczeristwa. Ocena im-

munogennosci stanowi podstawowa forme oceny nowo projektowanych i wprowadzanych na rynek

szczepionek wielowalentnych, a zwtaszcza tych, ktére zawierajg nowe serotypy. W przypadku szczepio-

nek ocena immunogennosci jest kluczowa, poniewaz umozliwia pomiar zdolno$ci preparatu do wywo-

fania swoistej, ochronnej odpowiedzi immunologicznej i jest standardem przyjetym przez agencje regu-

lacyine (EMA/FDA). Mierzalna i odpowiednio wysoka odpowiedZ immunologiczna jest uznawana za wia-

rygodny predyktor ochrony przed chorobg. Jak wskazano w doborze punktow koricowych oraz w zakre-

sie AKL w ramach oceny immunogennosci uwzgledniono aktywno$¢ opsonofagocytarna (OPA, z ang.

opsonophagocytic activity) i stezenie swoistych dla serotypu immunoglobulin G (IgG).

Nalezy zaznaczy¢, ze ocene immunogennosci wykonuje sie oddzielnie dla kazdego z serotypdw i jest to

podstawowa formuta oceny nowo zaprojektowanych i wprowadzanych na rynek szczepionek. Szcze-

pionka Capvaxive zawiera tgcznie 21 serotypdw, w tym osiem serotypow unikatowych (15A, 15C, 16F,
23A, 23B, 24F, 31, 35B), ktdre nie sg zawarte w zadnej innej zarejestrowanej szczepionce, a wiec spetnia

kryteria szczepionki o nowym sktadzie serotypowym.

Rysunek 1. Sktad serotypowy szczepionek przeciwko pneumokokom.

4 6B 9V 14 18C 19F 23F 1 3 5 6A 7F 19A
4 6B 9V 14 18C 19F 23F 1 3 5 6A TF 19A 22F 33F

4 6B 9V 14 18C 19F 23F 1 3 5 TF 19A 22F 33F 2 8 SN 10A 11A 12F 158 17F 20
4 6B 9V 14 18C 19F 23F 1 3 5 6A TF 19A 22F 33F 8 10A 11A 12F 15B
3 6A 7F 19A 22F 33F 8 ON 10A 11A 12F 17F 20A 15A 15C 16F 23A 23B 24F 31 35B

V116 zawiera polisacharyd pneumokokowy deOAc15B, ktérego struktura molekularna jest podobna do 15C

PCV13 — Prevenar 13 (szczepionka przeciw pneumokokom sacharydowa, skoniugowana, adsorbowana 13-walentna);

PCV15 — Vaxneuvance (szczepionka przeciw pneumokokom, polisacharydowa, skoniugowana, adsorbowana 15-walentna);

PPSV23 — Pneumovax 23 (szczepionka przeciw pneumokokom, polisacharydowa 23-walentna);

PCV20 — Prevenar 20/ Apexxnar (szczepionka przeciw pneumokokom polisacharydowa, skoniugowana, adsorbowana 20-walentna);
V116 (PCV21) — Capvaxive (szczepionka przeciw pneumokokom polisacharydowa, skoniugowana 21-walentna).

W przedtozonym do oceny APD zaznaczono wyraznie, ze z uwagi na brak badan bezposrednio poréw-
nujgcych Capvaxive vs Prevenarl3 (oraz braku mozliwosci przeprowadzenia poréwnania posredniego
i/lub zestawienia wynikéw) pozostate szczepionki (PCV15, PCV20, PPSV23) postuzyty jedynie do poréw-

nania konkretnych serotypdw, ktére sg obecne w szczepionce Prevenar 13 (poréwnanie w zakresie
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serotypow wspdlnych). W zwigzku z tym, wspomniane szczepionki nie stanowig komparatoréw (inter-
wencji zastepowanych w praktyce klinicznej) w rozumieniu wytycznych AOTMIT 2016. Dodatkowo, na-
lezy podkreslié, ze szczepionka Capvaxive posiada jedynie 4 serotypy wspélne i 17 serotypdw réznigcych
ze szczepionka Prevenar 13, przez co 80% jej dziatania ochronnego dotyczy innych patogendéw choro-
botwérczych niz w przypadku Prevenar 13 (wobec tych serotypdw nieobecnych w Prevenar 13 wyka-

zano znamiennie wyzszg immunogenno$¢ w badaniach z randomizacja).

Warto przy tym zauwazy¢, ze powszechnym jest przeprowadzanie badan epidemiologicznych, ktore em-
pirycznie potwierdzajg, ze rozszerzenie walentnosci jest niezbedne do lepszego pokrycia faktycznie kra-
zacych patogendw. Przyktadem jest badanie Schellenberg 2025, ktérego celem byta ocena zakresu se-
rotypow pokrywanych przez szczepionke Capvaxive u dorostych pacjentéw z inwazyjng chorobg pneu-
mokokowa (IChP) w latach 2018-2021, w porownaniu z zakresem serotypow pokrywanych przez wcze-
$niejsze szczepionki (PCV15, PCV20 oraz PPSV23). Badanie to ilustruje, jak w ocenie nowych szczepionek
pokrycie serotypdw staje sie podstawowym kryterium porownawczym. Jednoczesnie dowodzi ono, ze
rozszerzenie zakresu serotypow pokrywanych przez nowe szczepionki, jak Capvaxive, moze by¢ najwaz-

niejszym krokiem w uzasadnieniu wartosci dodanej nowego produktu.

W ocenie w AKL uwzgledniono badania z randomizacjg w ktérych wykazano nie gorszg skutecznosé w
kontekscie immunogennosci w zakresie wszystkich refundowanych serotypdw wspélnych obecnych w
Prevenar 13 oraz Capvaxive oraz znamiennie wyzszg skutecznos¢ (immunogenno$é) w przypadku niere-
fundowanych serotypdw obecnych w Capvaxive, a takze przeprowadzono szerokg pordwnawczg ocene
bezpieczenstwa. Tym samym nalezy uznaé, ze w oparciu o dostepne badania z randomizacjg umozliwia-
jace ocene wszystkich serotypdw zawartych w szczepionce Capvaxive, dowiedziono wyzszej skuteczno-
$ci szczepionki Capvaxive niz szczepionki Prevenar 13, szczegdlnie wobec faktu skutecznosci wobec do-

datkowych 17 serotypéw nieobecnych w szczepionce Prevenar 13. Réwnoczesdnie szczepionki PCV15,

PCV20, PPSV23, ktére nie sa refundowane i nie beda w rzeczywistosci zastepowane przez Capvaxive w

polskich warunkach nie zostaty uwzglednione w AE i BIA.

Odnoszac sie do wskazanego w pismie schematu dawkowania szczepionki Prevenar 13 nalezy wskazad,

ze ChPL tej szczepionki precyzuje:

e Schematy szczepienia szczepionkg Prevenar 13 powinny by¢ oparte na oficjalnych zaleceniach

e Dawkowanie - Dorosli w wieku > 18 lat i osoby w podesztym wieku: Jedna dawka. Nie ustalono

potrzeby ponownego szczepienia kolejng dawkg szczepionki Prevenar 13. Jezeli zastosowanie

23-walentnej polisacharydowej szczepionki przeciw pneumokokom wydaje sie byé

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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uzasadnione, to bez wzgledu na wczesniejszy stan szczepienia przeciw pneumokokom, nalezy

podac Prevenar 13 jako pierwszy (patrz punkty 4.5i5.1).

Podanie szczepionki Prevenar 13 w schemacie z zastosowaniem nie jest wiec obligatoryjne i w praktyce
nie jest stosowane. Zgodnie z ChPL Szczepionka Pneumovax 23 (PPSV23) jest wskazana do czynnego
uodporniania przeciw zakazeniom wywotywanym przez pneumokoki, u dzieci w wieku 2 lat i starszych,

mtodziezy oraz dorostych.

Nalezy takze nadmieni¢, ze zarowno w ChPL w rozdziale 5.1. w akapicie Badanie skutecznosci u osdb
dorostych w wieku 65 lat i starszych jak i w ramach oceny AOTMIT dla obecnego wskazania refundacyj-
nego szczepionki Prevenar 13 uwzgledniono jedynie wyniki proby RCT CAPIiTA oceniajacej szczepionke
PCV13 vs. PBO), gdzie szczepionka ta byta podawana w schemacie jednodawkowym. Réwniez dane
sprzedazowe otrzymane od Wnioskodawcy, pochodzgce z oszacowan IQVIA, wskazujg na znikome zu-
zycie innych niz PCV13 szczepionek u polskich dorostych. Na podstawie polskich danych rynkowych za
okres 2022-2025, pochodzacych z bazy IQVIA Pharmascope, liczba sprzedanych dawek PPSV23 (Pneu-
movax23) stanowita zaledwie . liczby sprzedanych dawek PCV13 (Prevenar 13; zob. Tabela 4).

Tabela 1. Liczba sprzedanych szczepionek PPSV23 i PCV13 w Polsce w latach 2022-2025 na podst. bazy
danych rynkowych IQVIA Pharmascope (wszystkie grupy wiekowe).

tacznie
(2022-2025r.)

PPSV23 (Pneumovax23) - - - - -
PCV13 (Prevenar 13) I I I I I
| |

Liczba szczepionek PPSV23 wzgle-
dem liczby szczepionek PCV13 . . .

Szczepionka 2022r. 2023 . 2024 r. 2025 r. (01-08)

Innymi stowy, maksymalnie . wszystkich osdb zaszczepionych szczepionkg Prevenar 13 (brak danych
z podziatem na grupy wiekowe) mogto jg teoretycznie otrzymac w schemacie sekwencyjnym z PPSV23,
cho¢ nalezy wskazac, ze czes¢ z tych dawek mogta zostaé zastosowana réniez w innych grupach wieko-
wych i wskazaniach. Oznacza to, ze dominujgcg strategig (> - przypadkdéw) stanowi zastosowanie
Prevenar 13 w jednej dawce, tj. zgodnie ze schematem uwzglednionym w ramieniu komparatora w ni-
niejszej analizie. Tym samym wydaje sie, ze przyjecie schematu podawania, gdzie pacjentom podawana
jest wyfgcznie jedna dawka szczepionki PCV13 jest uzasadnione i nie budzi zastrzezen z punktu widzenia

klinicznego ani praktycznego.

Niemniej jak wspomniano dla petnego obrazu przeprowadzony przeglad systematyczny wsréd kompa-

ratorow uwzgledniat refundowang szczepionke PCV13, a takze nierefundowang szczepionke PPSV23 (w

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
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tym nie wykluczano badan oceniajgcych zastosowanie PPSV23 po wczesniejszym szczepieniu przeciw
pneumokokom — wtgczono probe STRIDE-6 ktdéra oceniata PPSV23 u 0sdb = 1 roku od wczesniejszego
szczepienia przeciw pneumokokom, w tym PCV13; kryteria wigczenia spetniataby takze préba kliniczna
z ramieniem interwencji obejmujgcym schemat PCV13 i > 1 roku podanie przypominajgce PPSV23, ale
nie odnaleziono takich badan — biorgc pod uwage specyfike oceny szczepionek zaplanowanie takiego

badania z roztozong w czasie interwencjg kontrolng wydaje sie niepraktyczne).

2  Uwagi do aktualnosci analiz

2.1 Uwaga 1

Informacje zawarte w analizach nie sq aktualne na dzien ztozenia wniosku (§ 3 Rozporzqdzenia).

Analizy nie sq aktualne na dzien ztozenia wniosku, tj. 27.06.2025 r. Prosze o aktualizacje analiz
o zalecenia HAS 2024, JCVI 2025, BSGPK a takze o wytyczne opublikowane miedzy datg wyszu-
kiwania wskazang w APD (13.06.2025 r.) a datg ztozenia wniosku.

Ponadto zwracam sie z prosbg o uwzglednienie w analizach opisu wytycznych klinicznych, reko-
mendacji refundacyjnych (w tym HAS 2025), a takze dowoddw naukowych opublikowanych po

dacie ztozenia wniosku.

2.1.1 Odpowiedz wnioskodawcy

W odpowiedzi na powyzsze uprzejmie prosze przyjg¢ nastepujgce wyjasnienia:

e zalecenia BSGPK — dokument jest uwzgledniony i opisany w APD jako Impfplan Osterreich 2025;

e zalecenia HAS 2024 to rekomendacja francuskiej agencji HTA dla organdw administracyjnych
dot. metodologii oceny i koniecznosci wprowadzania zmian w programie szczepien dla oséb
dorostych z podwyzszonym ryzykiem choroby pneumokokowej. W przedtozonym do oceny APD
wyszukiwanie wytycznych wydanych przez agencje HTA ograniczono do rekomendacji refunda-
cyjnych odnoszacych sie do szczepionki Capvaxive, a wskazany dokument jej nie obejmuje.

e zalecenia JCVI 2025 wg daty z pliku pdf wskazanego przez Analitykdw AOTMIT - wytyczne te
zostaty wydane 12.06.2025, ale informacja na stronie wskazuje, ze aktualizacja zostata zamiesz-
czona na stronie 13.06.2025 (wiec w dniu wyszukiwania wytycznych). Nalezy wiec uzna¢, ze sg

to wytyczne opublikowane miedzy datg wyszukiwania wskazang w APD a datg ztozenia wniosku.

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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Zgodnie z uwagg zawartg w pisSmie, zalecenia te (tj. HAS 2024 i JCVI 2025) przedstawiono w ramach

uzupetnien. Dodatkowo uwzgledniono wytyczne kliniczne i rekomendacje refundacyjne opublikowane

po dacie ztozenia wniosku (w tym wymieniona w pismie rekomendacja HAS 2025). Dodatkowe wyszuki-

wanie tych dokumentéw przeprowadzono 15 wrzesnia 2025 r.

Tabela 2. Uzupetnienie dot. zalecen profilaktyki zakazen S. pneumoniae u dorostych.

Organizacja, rok (zrédto)

Ceskd vakcinologickd spo-
le¢nost (CVS), 2025 (CVS
2025)

Folkehelseinstituttet (FHI),
2025 (FHI 2025, FHI 2025a)

Joint Committee on Vaccina-
tion and Immunisation
(JCVI), 2025 (JCVI 2025)

Capvaxive®
(21-walentna szczepionka

Rekomendowane postepowanie

Zgodnie z wytycznymi szczepieniem przeciwko pneumokokom nalezy objac:

e  wszystkie osoby w wieku 65 lat i starsze;
e osoby w wieku 18 lat i starsze z jednym lub wiekszg liczbg ponizszych czynnikéw
ryzyka:

o  chorobami przewlektymi tj.: przewlekte choroby serca, przewlekte cho-
roby ptuc i uktadu oddechowego (w tym astma i POChP), przewlekte cho-
roby watroby, palenie tytoniu, alkoholizm, cukrzyca

oz wystepujagcymi w wywiadzie: inwazyjng choroba pneumokokowsa lub
meningokokowa, wyciekiem ptynu mézgowo-rdzeniowego (np. po urazie
lub wszczepieniu drenu komorowo-otrzewnowego), implantem $limako-
wym;

o  zestanamizwigzanymiz ostabieniem odpornosci tj.: schorzenia immuno-
supresyjne, pierwotne niedobory odpornosci, wtérne niedobory odpor-
nosci, anatomiczna i funkcjonalna hiposplenia oraz asplenia, hemoglobi-
nopatie, przewlekta niewydolnos¢ nerek lub zespdt nerczycowy, terapia
immunosupresyjna, radioterapia, choroby nowotworowe uogdlnione,
choroby hematoonkologiczne (biataczka, choroba Hodgkina, chtoniaki,
szpiczak mnogi), przeszczep narzaddw statych, przeszczep komdrek
krwiotwdrczych (HSCT), zakazenie wirusem HIV.

Zalecany schemat szczepien: dorosli w wieku 18-64 lat z wymienionymi chorobami przewle-
ktymi lub innymi czynnikami ryzyka oraz osoby >65 lat, ktdre wczesniej nie otrzymaty szcze-
pionki skoniugowanej przeciw pneumokokom lub ktérych historia szczepien jest nieznana,
powinni otrzymac szczepionke skoniugowang PCV20 lub PCV21.

Zgodnie z rekomendacja program szczepien dla oséb dorostych w Norwegii obejmuje szcze-
pienia przeciw grypie sezonowej, COVID-19 oraz chorobie pneumokokowej dla okreslonych
grup ryzyka. Od 1 czerwca 2025 r. w programie dostepna jest szczepionka przeciw pneumo-
kokom dla 0séb urodzonych w 1960 r. lub pdZniej, od roku kalendarzowego, w ktérym koriczg
65 lat. Dostepne szczepionki przeciw pneumokokom obejmujg: PPV23, PCV13, PCV15, PCV20
i PCV21.

Na terenie Wielkiej Brytanii dostepne sg nastepujace szczepionki inaktywowane: PPV23
(Pneumococcal Polysaccharide Vaccine®), PCV20 (Prevenar 20®), PCV15 (Vaxneuvance®),
PCV13 (Prevenar13®). W ramach szczepien u oséb dorostych dostepne s3:

e  szczepionka PPV23 jest zalecana dla grup ryzyka od 1992 r., a od 2003 r. dla wszyst-
kich oséb w wieku 65 lat i starszych;

e  szczepionki PCV15 i PCV20 3 dopuszczone do stosowania od 6. tygodnia zycia, jed-
nak obecnie szczepionka PCV15 nie jest czescig brytyjskiego programu szczepien.
W czerwcu 2023 r. JCVI zalecit, aby w programach dla dorostych i grup ryzyka mozna
byto stosowac zaréwno PPV23, jak i PCV20. Oczekuje sie, ze PCV20 zastgpi PPV23u
dorostych powyzej 65. roku zycia oraz w programach dla oséb z grup ryzyka pod
koniec 2025 lub na poczatku 2026 .

W wytyczny okreslono grupy ryzyka, ktéra podlegajg szczepieniu przeciw pneumokokom.
Obejmuja one: asplenie lub dysfunkcje sledziony, przewlekte choroby uktadu oddechowego,
przewlekte choroby serca, przewlekte choroby nerek, przewlekte choroby watroby, cukrzyce,
immunosupresje, osoby z implantami slimakowymi, osoby z wyciekiem ptynu mdzgowo-rdze-
niowego oraz z narazeniem zawodowym.

w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie

skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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Organizacja, rok (zrédto) Rekomendowane postepowanie

Zgodnie z kryteriami oceny opisanymi i przedstawionymi w nocie ramowej zatwierdzonej
przez Kolegium HAS 10 pazdziernika 2024 r. dot. metodologii oceny i konieczno$ci wprowa-
dzania zmian w programie szczepien dla oséb dorostych z podwyzszonym ryzykiem choroby
pneumokokowej (HAS 2024) 19 grudnia 2024 r. Kolegium HAS zatwierdzito dokument okre-
$lajgcy miejsce szczepionki Prevenar 20 w strategii szczepien u oséb starszych dorostych, o
wszystkich poziomach ryzyka zachorowania. W dokumencie tym zamieszczono nastepujace
rekomendacje:

e  zaleca sie poszerzenie kryteriéw kwalifikacji do szczepienia przeciw pneumokokom
na wszystkie osoby w wieku 65 lat i starsze, ze wzgledu na wiek oraz czeste wyste-
powanie chordéb wspotistniejgcych, ktore zwiekszajg ryzyko choroby pneumokoko-
wej w tej grupie. Lekarze powinni zachowac szczegdlng czujnos¢ wobec oséb star-
szych z grup ryzyka;

e  zaleca podanie pojedynczej dawki szczepionki PCV20 wszystkim dorostym od 65.
roku zycia. Szczepienie moze by¢ wykonywane réwnoczesnie ze szczepieniami se-
zonowymi (zgodnie z charakterystyka produktu). Z uwagi na zréznicowany przebieg
procesu starzenia sie, nie ustalono goérnej granicy wieku dla szczepien przeciw
pneumokokom;

e w pordwnaniu z kryteriami obowigzujgcymi od 2023 r. utrzymane zostaja dotych-
czasowe kryteria kwalifikacji dla dorostych od 18. roku zycia z podwyzszonym ryzy-
kiem IChP. Szczegdlny nacisk ktadzie sie na szczepienia pacjentdéw: z obnizong od-
pornoscig i nieimmunoniekompetentnych, ale z co najmniej jedng chorobg wspdt-
istniejaca zwiekszajaca ryzyko IChP.

Haute Autorité de Sainté
(HAS), 2024 (HAS 2024, HAS
2024a)

Tabela 3. Uzupetnienie dot. rekomendacji refundacyjnych zagranicznych agencji HTA dotyczace szcze-
pionki Capvaxive.

Organizacja

Kraj e Data Rekomendacja Uwagi
Zgodnie z rekomendacjg HAS od lipca 2025 r. szczepionka
Capvaxive zostata wtaczona do francuskiej strategii szczepien
przeciw pneumokokom. Szczepionka ta moze by¢ stosowana w
taki sam sposoéb jak szczepionka Prevenar 20 stosowana do tej
pory w ramach strategii szczepien.
Szczegdtowa rekomendacje HAS:

) Haute Autorité de & )
Francja 2025

e  Dorosli w wieku >18 lat z podwyzszonym ryzykiem
zakazenia pneumokokowego: szczepienie pojedyn-
czg dawka Prevenar 20 lub Capvaxive.

e Wszyscy dorosli w wieku 65 lat i starsi (niezaleznie
od czynnikdéw ryzyka): szczepienie pojedynczg
dawka Prevenar 20 lub Capvaxive, zgodnie z obo-
wigzujgcymi kryteriami kwalifikacji (HAS 2025).

Sainté (HAS)

3 Uwagi do analizy klinicznej (AKL)

3.1 Uwaga 1

Przeglqd systematyczny nie spetnia kryteriow okreslonych w § 4 ust. 3 pkt 1-6 Rozporzgdzenia w zakresie

poréwnania z refundowanymi technologiami opcjonalnymi.

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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W zwiqzku z nieodnalezieniem dowodow naukowych dotyczgcych pordwnania ocenianej interwencji z
wybranymi komparatorami, Wnioskodawca powinien przeprowadzic¢ wyszukiwanie systematyczne doty-
czgce gfownych komparatorow, tj. szczepionki Prevenar 13 (PCV13), stosowanej w schemacie sekwen-
cyjnym, dwudawkowym z PPSV23 (Pneumovax 23) oraz braku szczepienia (placebo), a nastepnie przed-
stawic wyniki poréwnania posredniego, a w razie niemoznosci jego przeprowadzenia — zestawienie wy-
nikdw. W AKL nie przedstawiono informacji o przeprowadzeniu wyszukiwania systematycznego dla kom-
paratorow. Zamieszczono jedynie informacje: ,Nie odnaleziono badan umozliwiajgcych porownanie z
13-walentnq skoniugowanq polisacharydowq adsorbowanq szczepionkqg PSV13 Prevenar 13 (str. 39

AKL)”, nie odnoszqc sie do poréwnania z brakiem szczepienia.

Whnioskodawca nie wskazat badar spetniajgcych kryteria wigczenia do przeglgdu dotyczgcego kompara-
tordéw i nie przedstawit wynikdw dotyczqcych ich skutecznosci i bezpieczeristwa. Brak tych danych unie-
mozliwia rzetelnq ocene wartosci klinicznej wnioskowanej technologii wobec obowiqzujgcych w Polsce

standarddw i ogranicza wiarygodnosc¢ wnioskow analizy.
W zwiqzku z powyzszym, prosze o uzupetnienie przeglqdu systematycznego poprzez:

a. przeprowadzenie petnego przeszukania baz bibliograficznych w celu identyfikacji badan doty-
czgcych schematu sekwencyjnego PCV13+PPSV23 (patrz pkt 1), a w przypadku braku takich ba-
dart — badan dotyczqcych samej szczepionki PCV13, a takze drugiego komparatora — braku
szczepien;

b. przedstawienie szczegofowego opisu procesu selekcji badan;

c. charakterystyki badan wtqczonych, zgodnie z wymaganiami okreslonymi w § 4 ust. 3 pkt 5 Roz-
porzqdzenia;

d. wykonania pordwnania posredniego, a w przypadku braku takiej mozliwosci, zestawienia wyni-
kow skutecznosci i bezpieczeristwa ocenianej interwencji i komparatorow w formie tabelarycz-

nej, wraz z ich omdwieniem i przedstawieniem wnioskow.

3.1.1 Odpowiedz wnioskodawcy

W ramach analizy klinicznej przedstawiono wszystkie dostepne dowody naukowe dotyczgce szczepionki
Capvaxive. Strategia wyszukiwania pierwotnych badan klinicznych i opracowan wtérnych (tabela 96-98)
nie zawiera zawezania do wybranego komparatora, w zwigzku z tym strategia byta przeprowadzona sze-
roko, dlatego tez uzyto sformutowania ,Nie odnaleziono badar umozliwiajgcych poréwnanie z 13-wa-

lentng skoniugowang polisacharydowg adsorbowangq szczepionkg PSV13 Prevenar 13 (str. 39 AKL)”.

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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Przeprowadzony przeglad systematyczny wsrdd komparatoréw uwzgledniat refundowang szczepionke
PCV13, a takze nierefundowang szczepionke PPSV23 (w tym nie wykluczano badan oceniajgcych zasto-
sowanie PPSV23 po wczesniejszym szczepieniu przeciw pneumokokom — wigczono probe STRIDE-6
ktora oceniata PPSV23 u osdb > roku od wczesniejszego szczepienia przeciw pneumokokom, w tym
PCV13; kryteria wtgczenia spetniataby takze préba kliniczna z ramieniem interwencji obejmujgcym sche-
mat PCV13 i > roku podanie przypominajgce PPSV23, ale nie odnaleziono takich badan — biorgc pod
uwage specyfike oceny szczepionek zaplanowanie takiego badania z roztozong w czasie interwencjg

kontrolng wydaje sie niepraktyczne).

Jak wskazano w PICOS w AKL przeglad systematyczny wsrod komparatordow objat takze , brak szczepienia

przeciw pneumokokom (+/- placebo)”, jednak nie odnaleziono takich badan.

W zakresie komparatoréw wykonany PS obejmuje zatem wszystkie wymienione przez analitykow AOT-
MiT i jest opisany zgodnie z wymaganiami minimalnymi. Nie mozna takze sie zgodzi¢ ze stwierdzeniem,
ze nie przedstawiono wynikéw dotyczgcych bezpieczenstwa — zaprezentowane liczne wiarygodne bada-
nia z randomizacjg bezposrednio poréwnujgce Capvaxive z innymi szczepionkami przeciw pneumoko-
kom, obejmujacych w swoim sktadzie serotypy zawarte w PCV13, a takze vs PPSV23 (w tym u oséb
uprzednio szczepionych PCV13), nie odnotowano zadnych niepokojgcych sygnatdow dotyczacych bezpie-

czenstwa.

Nie odnaleziono natomiast zadnych badan oceniajgcych skutecznos$¢ kliniczng w kontekscie czestosci
zachorowan na chorobe pneumokokowa. Nalezy jednak wskazaé, ze przedstawiony raport HTA dotyczy
oceny nowej wielowalentnej szczepionki, wykazujacej aktywnos$¢ ochronng wobec 17 nowych seroty-
péw wzgledem szczepionki obecnie refundowanej, a zaprojektowane w tej sytuacji i przeprowadzone
badania kliniczne nie majg wartosciowac zasadnosci szczepien przeciw pneumokokom ogétem, ale oce-
ni¢ czy 17 nowych/dodatkowych serotypéw wywotuje oczekiwang odpornosé, a wielo$¢ serotypdw i ich
sktad nie ostabia immunogennosci oraz nie pogarsza profilu bezpieczenstwa. W takiej sytuacji dodat-
kowy efekt kliniczny w postaci uniknietych zachorowan i ich powiktfar jest prosta pochodng wywotanej
odpornosci przeciwko poszczegdlnym patogenom w danej populacji docelowej. Podejscie takie jest nie-

kwestionowane w pracach naukowych i zostato odzwierciedlone w modelu ekonomicznym.

W obecnej sytuacji, przy dostepnosci od wielu lat licznych zarejestrowanych szczepionek przeciw pneu-
mokokom, jednoznacznych zaleceniach klinicznych oraz finansowania szczepien ze srodkéw publicznych
w wielu krajach, przeprowadzenie badania z randomizacjg oceniajgcego skutecznosc kliniczng lub im-

munogennos¢ z kontrolg w postaci braku szczepienia/placebo bytoby postepowaniem niemozliwym do

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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zaakceptowania jako hipoteza badawcza przez jakakolwiek z komisje bioetyczng (podobnie mozna uza-
sadni¢ brak obecnosci PCV13 w badaniach w ramieniu komparatora — stosowanie tej szczepionki nie jest

zalecane w zagranicznym rekomendacjach).

Rozwazajgc natomiast poréwnanie wielowalentnych szczepionek miedzy sobg, réznigcych sie walent-
noscig i sktadem serotypdw, biorgc pod uwage mnogos¢ wystepujacych w populacji serotypdw, nacho-
dzenie sie serotypdw w ocenianych szczepionkach, ogdlnie niskg czestos¢ ocenianych zdarzen klinicz-
nych (inwazyjna choroba pneumokokowa, zapalenie ptuc, hospitalizacje lub zgondw), zwtaszcza w kon-
tek$cie oceny zdarzen wywotanych przez serotypy unikatowe, nalezy uznaé, ze przeprowadzenie badan
klinicznych z klasyczng oceng skutecznosci nie jest stosowane w odniesieniu do zadnych szczepionek na
etapie badan rejestracyjnych, poniewaz nie spetnia kryteridw etycznych i praktycznych; wymagatoby
rekrutacji wielu tysiecy uczestnikow i ich obserwacji przez wiele lat, celem oczekiwania wystgpienia w
grupie kontrolnej odpowiednio duzej liczby negatywnych zdarzert medycznych celem osiggniecia odpo-
wiedniej mocy statystycznej oceny, co rowniez jest etycznie nieakceptowalne. Takie dane dotyczace
zmniejszenia czestosci zdarzen pod postacig inwazyjnej choroby pneumokokowej oraz zgondw z tego
powodu wywotanych przez serotypy zawarte w szczepionkach sg zbierane w ramach sieci nadzoru epi-

demicznego dopiero w przeciggu lat po upowszechnieniu danej szczepionki w populacji.

Dlatego zgodnie z zaleceniami Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO) to ocena immunogennosci jest
kluczowym i niezbednym elementem badan nad nowymi szczepionkami wielowalentnymi. Na podsta-
wie oceny immunogennosci decyzje rejestracyjne opierajg takze takie instytucje jak EMA czy FDA. W
przypadku szczepionek pneumokokowych ocena immunogennosci dla kazdego z serotypéw obejmuje
test czynnosciowy — aktywnos¢ opsonofagocytarng (OPA, z ang. opsonophagocytic activity) — przeciw-
ciata powodujgce opsonizacje pneumokokoéw i ich fagocytoze — ocenia sie ich miano, krotno$¢ wzrostu
po szczepieniu oraz istotng odpowiedZ immunologiczng — odsetek oséb z co najmniej 4-krotnym wzro-
stem miana, a takze stezenie swoistych IgG. Celem oceny jest wykazanie nie gorszej immunogennosci
dla serotypdw wspdlnych oraz znamiennie wyzszej dla serotypdéw unikatowych/réznigcych wzgledem

komparatora.

W ramach przegladu systematycznego w AKL odnaleziono liczne badania z randomizacjg bezposrednio
poréwnujgce immunogennos¢ Capvaxive z innymi zarejestrowanymi szczepionkami PCV15 i PCV20, jak
nadmieniono w APD/AKL niedostepnymi w Polsce, ale wymienianymi w wytycznych klinicznych (nie sta-
nowigcych komparatora dla szczepionki Capvaxive, a stuzagcymi jedynie do oceny serotypdw zawartych

w szczepionkach PCV 21i PCV13), w ktdrych sktadzie znajdujg sie wszystkie serotypy obecne w aktualnie

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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dostepnej w ramach refundacji w Polsce PCV13 (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F), jak
i z PPSV23, ktéra swoim sktadem obejmuje 11/13 (85%) serotypow z PCV13 (1, 3, 4, 5, 6B, 7F, 9V, 14,
18C, 19A, 23F). Dato to mozliwo$é¢ wykonania poréwnania Capvaxive w ramach badarn z randomizacja
ze wszystkimi aktualnie refundowanymi serotypami obecnymi w szczepionce Prevenar 13 i wykazanie
nie gorszej immunogennosci dla serotypdw wspdlnych ze szczepionka Capvaxive, oraz dowiedzenie
istotnej wyzszosci tej interwencji w zakresie serotypdw unikatowych i nierefundowanych aktualnie

w Polsce.

Dostepne badania umozliwity takze wiarygodng szerokg ocene bezpieczenstwa w ramach badan z ran-
domizacjg, takze u pacjentéw uprzednio szczepionych, zakazonych HIV oraz réwnolegle lub sekwencyj-

nie szczepionych przeciw grypie szczepionkami czterowalentnymi inaktywowanymi (QIV).

W kontekscie oceny czestosci zachorowan takie dane obecnie nie sg dostepne, zatem nie ma mozliwosci
przeprowadzenia zestawienia tabelarycznego, natomiast w zakresie immunogennosci i bezpieczenstwa
nalezy uzna¢, ze przedstawione informacje sg najlepszymi dostepnymi i najbardziej wiarygodnymi do
oceny szczepionki Capvaxive, co jest praktykg akceptowang przez WHO oraz agencje rejestracyjne: FDA

i EMA i réwniez Agencje HTA (np. francuskg HAS).

3.2 Uwaga 2

Przeglqd, o ktorym mowa w ust. 1 pkt 3, nie spetnia nastepujgcego kryterium: zgodnosc kryterium, o
ktorym mowa w ust. 1 pkt 4 lit. a, z populacjq docelowq wskazang we wniosku (§ 4 ust. 2 pkt 1 Rozpo-

rzgdzenia).

W badaniu V116-001 Il fazy, w ktdrym pordwnywano szczepionke Capvaxive z PPSV23 u pacjentdw wcze-
sniej nieszczepionych, osoby w wieku >65 lat stanowity jedynie 28,7% w grupie V116 (Capvaxive) oraz
29,1% w grupie PPSV23, a wiec mniej niz pofowe uczestnikdw. W badaniu V116-001 Il fazy pacjenci w
wieku 265 lat stanowili ponad 50% badanych, jednak nalezy podkreslic, ze w tej prdbie uwzgledniono

0soby wczesniej szczepione innymi preparatami przeciw pneumokokom (PCV13, PPSV23 lub PCV20).
Do badania STRIDE-6 witgczono pacjentéw, ktdrzy byli wezesniej szczepieni PCV,/PPSV.

Powyzsze niespdjnosci w zakresie kryterium wieku oraz wczesniejszego statusu szczepiennego istotnie
ograniczajg mozliwos¢ bezposredniej ekstrapolacji wynikdw badari klinicznych na populacje docelowg
wskazang we wniosku, co nalezy uwzglednic przy interpretacji efektow zdrowotnych i oszacowaniach

efektywnosci kosztowej.

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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3.2.1 OdpowiedzZ wnioskodawcy

Zgodnie z zasadami oceny Evidence Based Medicine oraz wytycznymi AOTMIT i Cochrane Collaboration
do AKL wtgczano dowody naukowe zgodnie z hierarchig dostepnosci. Docelowo poszukiwano badan u
0s6b powyzej 65 r.z., ale w przypadku ich niedostepnosci oraz celem szerszej oceny dopuszczano tez
proby oceniajgce zblizong wiekowo populacje chorych, tj. w wieku =50 lat lub umozliwiajgce ocene w
docelowej lub zblizonej podgrupie wiekowej. Gdy byto to mozliwe w odnalezionych badaniach wyrdz-
niano wyniki w populacji docelowe powyzej 65 r.z. W czesci zagranicznych wytycznych (np. ACIP oraz
CDC) zalecenia dotyczgce szczepien przeciw pneumokokom dotyczg populacji 250 lat stagd badania kli-
niczne czesto projektowano na szerszg wiekowo populacje. W tej sytuacji ograniczenie PS tylko do po-

pulacji powyzej 65 r.z. bytoby zbyt restrykcyjne i ograniczajgce zakres dowodow.

Nalezy zauwazy¢, ze osoby w wieku =65 lat w prawie wszystkich wtgczonych badaniach (z wyjatkiem
V116-001 i proby STRIDE-7) stanowity co najmniej 50% analizowanej populacji, a w probie STRIDE-6 byto
ich az 70,6%. Dodatkowo w badaniu STRIDE-10, jak i zbiorczej analizie bezpieczenstwa z prob STRIDE-3,
STRIDE-5, STRIDE-6, STRIDE-7 i STRIDE-10 na podstawie dokumentu EPAR 2025 (prezentujgcej zestawie-
nie Capvaxive z grupg kontrolng innych szczepionek przeciwko pneumokokom ogdtem) przedstawiono
informacje na temat oceny zdarzen niepozgdanych ogdtem i przewidywanych AEs, ktére umozliwity ob-
liczenia czestosci ich wystepowania wsrdd pacjentow w wieku >65 lat. Wigczono takze jedno badanie,
STRIDE-9, ktére co prawda uwzgledniato tylko pacjentéw japonskiej, ale zostato przeprowadzone w po-
pulacji odpowiadajacej stricte wnioskowanej, czyli oséb dorostych w wieku powyzej 65 r.z. W odniesie-
niu do jego wynikdw, konieczne jest wskazanie, ze w przypadku oceny immunogennosci obserwowano
zblizone wyniki zaréwno dla badan, w ktérych odsetek pacjentdow w wieku =65 lat byt wiekszy niz 50%
populacji ogdtem, jak i tych, dla ktérych byt znacznie nizszy (V116-001). Potwierdza to dodatkowa analiza
skutecznosci z podziatem na poszczegdlne kategorie wiekowe przeprowadzona w prébach V116-001,

STRIDE-6 i STRIDE-10 (str. 85-89 AKL).

Natomiast oczekiwanie przez AOTMIT ograniczenia danych klinicznych tylko do populacji uprzednio nie-
szczepionej przeciw pneumokokom wydaje sie niezasadne. Po pierwsze uniemozliwitoby to ocene po-
dan PPSV23 po wczesniejszym szczepieniu PCV13. Po drugie (pomijajac oczywiscie marginalny poziom
zaszczepienia obserwowany w polskiej populacji docelowej) podanie Capvaxive jest zalecane przez wy-
tyczne kliniczne zaréwno po roku od podania PCV13, jak réwniez u oséb szczepionych schematem

PCV13+PPSC23 (po 5 latach). Ocena zatem zardéwno immunogennosci, jak i przede wszystkim

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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bezpieczeristwa u 0sdb uprzednio szczepionych przeciw pneumokokom jest zasadna i wskazana, dlatego

do analizy witgczano obie populacje wyrdzniajac je przy opisie.

4  Uwagi do analizy ekonomicznej (AE)

4.1 Uwaga 1

Analiza ekonomiczna nie zawiera analizy podstawowej (§ 5 ust. 1 pkt 1 Rozporzqdzenia).

a. Ze wzgledu na wskazany w AKL brak mozliwosci przeprowadzenia bezposredniego lub posred-
niego poréwnania z aktywnym komparatorem (schematem PCV13+PPSV23), a tym samym wy-
kazania wyzszej skutecznosci wnioskowanego produktu, w analizie podstawowej w subpopulacji
pacjentow powyzej 65 r.z. z czynnikami ryzyka nalezy uwzglednic jednakowq skutecznosc szcze-

pionek Capvaxive oraz aktywnego komparatora.

4.1.1 OdpowiedZ wnioskodawcy

Schemat PCV13+PPSV23 nie zostat uwzgledniony jako komparator dla wnioskowanej technologii w ana-
lizie ekonomicznej, gdyz nie stanowi on istniejgcej praktyki klinicznej w Polsce, ktéra zostanie zastgpiona

przez wnioskowang technologie.

Na podstawie polskich danych rynkowych za okres 2022-2025, pochodzgcych z bazy IQVIA Pharma-
scope, liczba sprzedanych dawek PPSV23 (Pneumovax23) stanowita zaledwie . liczby sprzedanych da-
wek PCV13 (Prevenar 13; zob. Tabela 4).

Tabela 4. Liczba sprzedanych szczepionek PPSV23 i PCV13 w Polsce w latach 2022-2025 na podst. bazy
danych rynkowych IQVIA Pharmascope (wszystkie grupy wiekowe).

tacznie
(2022-2025r.)

PPSV23 (Pneumovax23) [ [ [ ] [ I
PCV13 (Prevenar 13) I ] I I [
| |

Liczba szczepionek PPSV23 wzgle-
dem liczby szczepionek PCV13 . . .

Szczepionka 2022r. 2023 . 2024 r. 2025 r. (01-08)

Innymi stowy, maksymalnie . wszystkich osdb zaszczepionych szczepionkg Prevenar 13 (brak danych
z podziatem na grupy wiekowe) mogto jg teoretycznie otrzymac w schemacie sekwencyjnym z PPSV23,
cho¢ nalezy wskazaé, ze cze$¢ z tych dawek mogta zostac zastosowana rowniez w innych grupach wie-

kowych i wskazaniach. Oznacza to, ze dominujaca strategia (> - przypadkdw) stanowi zastosowanie

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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Prevenar 13 w jednej dawce, tj. zgodnie ze schematem uwzglednionym w ramieniu komparatora w ni-
niejszej analizie. Przedstawione dane rynkowe byty dostepne tgcznie bez podziatu na grupy wiekowe,
jednak biorgc pod uwage, ze szczepionka Prevenar 13 jest stosowana w wiekszosci u 0oséb powyzej 65
r.z. (nalezy zauwazy¢, ze przedstawione dane rynkowe nie obejmujg szczepionek podanych w ramach
obowigzkowego programu szczepien u dzieci), a zgodnie z informacjg wnioskodawcy szczepionka
PPSV23 jest stosowana przede wszystkim w mtodszych grupach wiekowych, przedstawione dane wska-
zujgce na znikome rozpowszechnienie schematu sekwencyjnego PCV13+PPSV23 w populacji docelowej

niniejszej analizy (65+ lat).

Dodatkowe wyjasnienia odnosnie braku zasadnosci uwzglednienia schematu PCV13+PPSV23 jako kom-
paratora wobec szczepionki Capvaxive przedstawiono w odpowiedzi na Uwage 1 do catosci analiz (zob.

Rozdziat 1.1.1).

4.2 Uwaga 2

Analiza podstawowa AE nie zawiera wyszczegdlnienia zatozen, na podstawie ktdrych dokonano oszaco-
wari, o ktorych mowa w pkt 1—4 i ust. 6 pkt 1 i 2 oraz kalkulacji, o ktdrejf mowa w ust. 6 pkt 3 Rozporzg-

dzenia (§ 5 ust. 2 pkt 6 Rozporzgdzenia).

W analizie cene opakowania szczepionki Prevenar 13 przyjeto wg aktualnego Obwieszczenia MZ, co nie
znajduje uzasadnienia biorqc pod uwage dostepnos¢ danych NFZ (raportéw refundacyjnych NFZ5). Cena
przyjeta w analizach jest wyzsza niz realny koszt wynikajgcy z danych NFZ. W obliczeniach AE (oraz BIA)

nalezy wykorzystac realnq cene 1 opakowania ponoszonq przez ptatnika publicznego.

4.2.1 Odpowiedz wnioskodawcy

Nalezy zauwazy¢, ze dane z raportow refundacyjnych NFZ uwzgledniajg wytgcznie perspektywe ptatnika
publicznego, podczas gdy analizy AE i BIA przeprowadzono rowniez z perspektywy wspolnej ptatnika
publicznego i Swiadczeniobiorcéw. W zwigzku z powyzszym, wykorzystanie cen szczepionki Prevenar 13
z Obwieszczenia MZ byto uzasadnione, a powyzsza uwaga nie wptywa na wyniki analiz z perspektywy

wspolne;.

Rdznica w cenie jednostkowej ponoszonej przez ptatnika publicznego wg raportdow NFZ (274,48 z1) i Ob-
wieszczenia MZ (280,22 zt) jest nieznaczna (5,74 zt, tj. 2%) i wynika z faktu, ze niewielki odsetek $wiad-
czeniobiorcow, ktorym Prevenar 13 przystuguje bezptatnie w ramach wykazu D2, w rzeczywistosci nie

skorzystat z ww. uprawnienia i nabyt szczepionke za 50% odptatnoscig. Poniewaz jednak zgodnie z

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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obwieszczeniem MZ, kazdemu swiadczeniobiorcy z rozwazanej populacji docelowej przystuguje 100%
refundacja szczepionki Prevenar 13, zatozenie w analizie kosztu PCV13 dla NFZ na poziomie ceny deta-

licznej nalezy uzna¢ za uzasadnione.

Wptyw przyjecia ceny realnej z raportdéw refundacyjnych NFZ (274,48 zt) w analizie podstawowej AE oraz

wariancie podstawowym BIA z perspektywy ptatnika publicznego jest nieznaczny:

e (Capvaxive pozostaje strategig dominujgcg wzgledem Prevenar 13, a ceny progowe sg nadal
przeszto 4-krotnie wyzsze od wnioskowanych (zob. Tabela 5)
e Inkrementalne wydatki w horyzoncie dwuletnim zwiekszajg sie o zaledwie (2%) wzgledem ana-

lizy podstawowe] przedstawionej we wniosku (zob. Tabela 6)

Tabela 5. Wyniki analizy kosztéw-uzytecznosci (CUA), poréwnanie Capvaxive vs Prevenar 13 — wariant
z realng ceng Prevenar 13 z raportéw refundacyjnych (274,48 zt).
Réznica
Kategoria PCV21 (Capvaxive)  PCV13 (Prevenar 13) (Capvaxive vs Prevenar
13)
Perspektywa pfatnika publicznego,
Catkowite  wariant z uwzglednieniem RSS

] ]
koszty [zf] ~ Perspektywa ptatnika publicznego, _ _ 5084 949
I I
I

Catkowita liczba QALY

Perspektywa ptatnika publicznego,
ICUR [zt za  wariant z uwzglednieniem RSS
QALY] Perspektywa ptatnika publicznego,
wariant bez uwzglednienia RSS
Perspektywa ptatnika publicznego,
wariant z uwzglednieniem RSS
Perspektywa ptatnika publicznego,
wariant bez uwzglednienia RSS

wariant bez uwzglednienia RSS

Capvaxive - strategia
dominujaca

Progowa
CZN Capva-
xive

Tabela 6. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia refundacji szczepionki Capvaxive — wa-
riant z realng ceng Prevenarl3 z raportéw refundacyjnych (274,48 zt).

Wydatki w scenariuszach: Rok 1 Rok 2

Wydatki catkowite (PPP, z uwzglednieniem RSS)
Scenariusz istniejgcy [z1]

Scenariusz nowy [zt]

Inkrementalny wptyw na budzet [z1]
Wydatki catkowite (PPP, bez uwzglednienia RSS)
Scenariusz istniejgcy [z1]

Scenariusz nowy [zt]

Inkrementalny wptyw na budzet [z1] 16975316 15 155 668
Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie

skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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Jak wskazano powyzej, przyjecie ceny z raportéw NFZ nie ma wptywu na wyniki analiz z perspektywy
wspolnej, gdyz cena detaliczna szczepionki nie ulega zmianie (przy uwzglednieniu ceny realnej z rapor-

tow NFZ nastepuje jedynie przesuniecie czesci (5,74 z1) odptatnosci z NFZ na swiadczeniobiorce).

4.3 Uwaga 3

Analiza ekonomiczna nie zawiera oszacowan oraz kalkulacji, o ktorych mowa w pkt 1-3 ust. 6 (§ 5 ust. 6

pkt 1-3 Rozporzgdzenia).

W przypadku pordwnania Capvaxive vs Prevenar 13, w subpopulacji pacjentow powyzej 65 r.z. z czynni-
kami ryzyka, przy braku wykazania wyzszosci technologii wnioskowanej nad obecnie refundowanym
komparatorem w bezposrednim poréwnaniu opartym na badaniu randomizowanym, zachodzg prze-
stanki art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji. W zwigzku z powyzszym prosze o przedstawienie oszacowari i

kalkulacji cen zbytu netto wnioskowanej technologii zgodnie z powyzszymi wymogami.

4.3.1 OdpowiedZ wnioskodawcy

Pomimo braku bezposrednich badan randomizowanych poréwnujgcych obie szczepionki w zakresie cze-
stosci zachorowan, szczepionka Capvaxive wykazuje w oparciu o dostepne badania z randomizacjg wyz-
szo$¢ wzgledem obecnie refundowanej szczepionki Prevenar 13 w populacji oséb starszych. Szczepionka
Capvaxive zapewnia ochrone przed konsekwencjami zakazen tgcznie 17 dodatkowymi serotypami, ktore
nie sg obecne w PCV13, wobec ktdrych szczepionka Prevenar 13 w ogdle nie wykazuje zadnej skutecz-
nosci. W ramach sktadu szczepionki Capvaxive znajduje sie 9 serotypdw unikatowych, wobec ktérych
nie wykazano skutecznosci dla zadnej innej dostepnej szczepionki przeciwko pneumokokom. Poszerze-
nie spektrum ochrony przektada sie na istotnie szersze zabezpieczenie przed zakazeniami wywotanymi
przez serotypy obecnie najczesciej izolowane w populacji dorostych, odpowiedzialne zaréwno za inwa-
zyjna chorobe pneumokokowa (IChP), jak i pozaszpitalne zapalenia ptuc. Zgodnie z danymi KOROUN za
2024 r., serotypy zawarte w Prevenar 13, a niewchodzgce w sktad Capvaxive, majg ograniczone znacze-
nie w epidemiologii zakazert pneumokokowych u dorostych (12,6% przypadkdw IChP), podczas gdy do-
datkowe serotypy zawarte w Capvaxive w 2024 r. odpowiadaty az za 36,1% przypadkow IChP w populacji
0s06b starszych. W konsekwencji, szczepionka Capvaxive zapewniata pokrycie 76% serotypow odpowie-
dzialnych za przypadki IChP w populacji oséb starszych (65+ lat), podczas gdy szczepionka Prevenar 13
pokrywata istotnie mniej (52%) przypadkow IChP (zob. Rysunek 2). Zblizone réznice obserwuje sie w
przypadku serotypdw odpowiedzialnych za zgony z powodu IChP — w populacji oséb starszych, szcze-

pionka Capvaxive zapewnia istotnie wyzsze pokrycie (80%) niz obecnie refundowana szczepionka

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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Prevenar 13 (51%), przy czym serotypy zawarte w Prevenar 13, a niewchodzgce w sktad Capvaxive, od-
powiadaty zaledwie za 8,3% zgondw o0séb powyzej 65 r.z., podczas gdy dodatkowe serotypy zawarte w

Capvaxive w 2024 r. - az za 37,5% zgondw.

Rysunek 2. Pokrycie przez szczepionki Prevenar 13 i Capvaxive serotypow odpowiedzialnych za IChP w
populacji oséb powyzej 65 r.z. w Polsce (na podst. danych KOROUN)*.

Prevenarl

(Pcva3)
Capvaxive
(Pcv21)
T ]
¥ | T

serotypy zawarte w Prevenar 13, a serotypy wspaolne dla serotypy zawarte w Capvaxive, a niewchodzace w skfad Prevenar 13 - pokrycie
niewchodzace w sktad Capvaxive - Prevenar 13 i Capvaxive 36,1% przypadkéw IChP
pokrycie 12,6% przypadkéw IChP - pokrycie 39,6%

przypadkow IChP

\ ] Y

T : -
N Capvaxive - pokrycie 76%
Prevenar 13 - pokrycie 52% przypadkéw IChP

przypadkéw IChP

* W kalkulacjach % pokrycia uwzgledniono wylacznie przypadki IChP z okreslonym serotypem (n=989), tj. pominieto przypadki dla ktérych nie okreslono serotypu (n=32)

W zwigzku z powyzszym, roznice w sktadzie serotypowym potwierdzajg praktyczne znaczenie stosowa-
nia Capvaxive w ochronie u oséb dorostych, poprzez lepsze dopasowanie do aktualnego profilu seroty-
poéw odpowiedzialnych za wystepowanie zachorowan i zgondw z powodu IChP w Polsce w tej grupie

wiekowej.

Ponadto, zgodnie z wytycznymi EMA i WHO, badania oparte na poréwnaniu odpowiedzi immunologicz-
nej wobec wspdlnych serotypdw, uzupetnione o analize epidemiologiczng, stanowia podstawe do wia-
rygodnej ekstrapolacji skutecznosci klinicznej, poniewaz korelacja miedzy odpowiedzig immunologiczng
a ochrong kliniczng dla szczepionek pneumokokowych zostata wczesniej dobrze udokumentowana

(EMA 2018; WHO 2019).

Dostepne sg badania z randomizacjg wykazujgce nie gorszg immunogennos¢ dla serotypdw wspdlnych
objetych refundacjg oraz istotnie wyzszg w zakresie serotypow unikatowych i nierefundowanych aktu-
alnie w Polsce — w szczegdlnosci, w ramach przegladu systematycznego w AKL odnaleziono liczne bada-
nia z randomizacjg bezposrednio poréwnujgce immunogenno$é Capvaxive z innymi zalecanymi i zareje-
strowanymi szczepionkami PCV15 i PCV20, w ktérych sktadzie znajdujg sie wszystkie serotypy obecne w
aktualnie dostepnej w ramach refundacji w Polsce PCV13 (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F,
23F), jak i z PPSV23, ktdra swoim sktadem obejmuje 11/13 (85%) serotypdow z PCV13 (1, 3, 4, 5, 6B, 7F,
9V, 14, 18C, 19A, 23F).

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
(21-walentna szczepionka chorobie inwazyjnej i zapaleniu ptuc wywotywanym przez bakterie
skoniugowana przeciw pneumokokom) Streptococcus pneumoniae
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Dato to mozliwos¢ wykonania poréwnania Capvaxive w ramach badan z randomizacjg w zakresie wszyst-
kich aktualnie refundowanych serotypdw obecnych w szczepionce Prevenar 13 i wykazanie nie gorszej
immunogennosci dla serotypdw wspodlnych dla Capvaxive i Prevenar 13, oraz potwierdzenie istotnej
wyzszosci Capvaxive w zakresie serotypdw unikatowych, nierefundowanych aktualnie w Polsce i wobec
ktérych Prevenar 13 nie wykazuje zadnej skutecznosci. Dlatego Capvaxive nalezy traktowaé jako szcze-
pionke, dla ktérej w oparciu o badania randomizowane wykazano istotng wyzszo$¢ w zakresie skutecz-
nosci w poréwnaniu do PCV13 w zapobieganiu chorobom pneumokokowym u dorostych, poniewaz
Prevenar 13 nie wykazuje immunogennosci, wobec 80% serotypdw zawartych w Capvaxive co pozostaje
pochodng braku mozliwosci odnotowania skutecznosci w postaci ochrony przed konsekwencjami zaka-

zen tymi serotypami — wystepowanie i zgony z powodu IChP.

4.4 Uwaga 4

Analiza wrazliwosci nie zawiera okreslenia zakresow zmiennosci wartosci wykorzystanych do uzyskania

oszacowan, o ktorych mowa w ust. 2 pkt 5 (§ 5 ust. 9 pkt 1 Rozporzgdzenia).

W analizie przyjeto zatozenie o finansowaniu produktu Capvaxive w ramach nowej grupy limitowej. Ma-
jgc na uwadze, ze obecnie istnieje grupa limitowa 255.0,,Szczepionki przeciw pneumokokom”, w ramach
ktorej finansowany jest przyjety w analizach komparator, tj. Prevenar 13, prosze o uwzglednienie w ra-
mach analizy wrazliwosci wariantu zaktadajgcego finansowanie wnioskowanego preparatu w ramach

istniejgcej grupy limitowej 255.0 Szczepionki przeciw pneumokokom.

4.4.1 Odpowiedz wnioskodawcy

Zgodnie z Art. 15 ust. 2 Ustawy o refundacji, do grupy limitowej kwalifikuje sie lek posiadajgcy te sama
nazwe miedzynarodowg albo inne nazwy miedzynarodowe, ale podobne dziatanie terapeutyczne i zbli-

zony mechanizm dziatania, przy zastosowaniu nastepujgcych kryteriow:

a) tych samych lub zblizonych wskazan lub przeznaczen, w ktérych sg refundowane;

b) podobnej skutecznosci.

Zgodnie z argumentacjg przedstawiong w odpowiedzi na Uwage 3 do AE (zob. Rozdziat 4.3.1), szcze-
pionka Capvaxive jest szczepionkg o istotnie wiekszej skutecznosci w poréwnaniu do Prevenar 13 po-
przez zapewnienie efektywnej ochrony przeciwko dodatkowym 17 serotypom co przektada sie zgodnie
z danymi KOROUN 2024 na szerszg ochrone przed serotypami wywotujgcymi inwazyjng chorobe pneu-

mokokowg (pokrycie 76% (Capvaxive) vs 52% (Prevenar 13) serotypdw odpowiedzialnych za przypadki

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
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IChP w populacji osdb 65+; zob. Rysunek 3) jak réwniez szerszg ochrone przed serotypami odpowiedzial-
nymi za zgony z powodu IChP (pokrycie 80% (Capvaxive) vs 51% (Prevenar 13) serotypdw odpowiedzial-

nych za zgony z powodu IChP w populacji 0séb 65+).

Rysunek 3. Pokrycie przez szczepionki Prevenar 13 i Capvaxive serotypow odpowiedzialnych za IChP w
populacji oséb powyzej 65 r.z. w Polsce (na podst. danych KOROUN)*.

Prevenarl

(Pcva3)
Capvaxive
(Pcv21)
T ]
¥ | T

serotypy zawarte w Prevenar 13, a serotypy wspaolne dla serotypy zawarte w Capvaxive, a niewchodzace w skfad Prevenar 13 - pokrycie
niewchodzace w sktad Capvaxive - Prevenar 13 i Capvaxive 36,1% przypadkéw IChP
pokrycie 12,6% przypadkéw IChP - pokrycie 39,6%

przypadkow IChP

\ ] Y

T : -
) Capvaxive - pokrycie 76%
Prevenar 13 - pokrycie 52% preypadkew IChP

przypadkéw IChP

* W kalkulacjach % pokrycia uwzgledniono wylacznie przypadki IChP z okreslonym serotypem (n=989), tj. pominieto przypadki dla ktérych nie okreslono serotypu (n=32)

Réwnoczesnie nalezy wskazad, ze szczepionka Prevenar 13 nie zapewnia zadnej ochrony, przekadajacej
sie na skutecznos¢ wzgledem 80% serotypdw pneumokokowych, przed ktérymi chroni szczepionka
Capvaxive. Na tej podstawie, nie mozna uznac za spetnione kryterium podobnej skutecznosci a tym sa-
mym nalezy uznaé, ze objecie szczepionek Capvaxive i Prevenar 13 wspdlng grupa limitowg nie moze
mie¢ obiektywnie zastosowania, w zwigzku z czym odstgpiono od testowania ww. wariantu w analizach
AE i BIA. W przypadku szczepionki Capvaxive nalezy poddac pod rozwage utworzenie nowej grupy limi-

towej.

5 Uwagi do analizy wptywu na budzet (BIA)

5.1 Uwaga 1

BIA nie zawiera wyszczegdlnienia zatozeri, na podstawie ktdrych dokonano oszacowan, o ktdrych mowa

w pkt 1-3, 6 7 oraz prognoz, o ktérych mowa w pkt 4i5 (§ 6 ust. 1 pkt 9 Rozporzgdzenia).

W analizie przyjeto zatozenie o finansowaniu szczepionki Capvaxive w ramach nowej grupy limitowe;.
Prosimy o uwzglednienie w ramach analizy wrazliwosci wariantu zaktadajgcego finansowanie wniosko-

wanego preparatu w ramach istniejqcej grupy limitowej 255.0 (patrz pkt 7).

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
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5.1.1 OdpowiedzZ wnioskodawcy

Stosowne wyjasnienie przedstawiono w odpowiedzi na uwage 4 do AE (zob. Rozdziat 4.4.1).

5.2 Uwaga 2

BIA nie zawiera oszacowari, o ktorych mowa w ust. 1 pkt 1-3, 6 i 7, oraz prognoz, o ktdrych mowa w ust.

1pkt4i5, whoryzoncie czasowym wtasciwym dla analizy wptywu na budzet (§ 6 ust. 2 Rozporzgdzenia).

Horyzont czasowy analizy wptywu na budzet powinien obejmowac perspektywe czasowq wystarczajgcq
do ustalenia réwnowagi na rynku, tj. osiggniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy bqdz liczby le-
czonych pacjentow. Biorqgc pod uwage ciggle rosngcq (wg danych NFZ) wielkos¢ sprzedazy szczepionki
Prevenar 13, a takze horyzontdéw analiz uwzglednionych w BIA Prevenar 136 oraz BIA Apexxnar7 (15 lat),
przyjety w analizie 2-letni horyzont czasowy nie jest wystarczajgcy, aby uwzglednic rownowage w doce-

lowych udziatach rynkowych.

5.2.1 Odpowiedz wnioskodawcy

Ustalenie punktu osiggniecia rownowagi w udziatach rynkowych w dtuzszym horyzoncie czasowym jest
obarczone znaczacg niepewnoscig, gdyz dostepne dane dotyczgce liczby zrefundowanych dawek szcze-
pionki Prevenar 13 obejmujg zbyt krétki okres (dwa sezony od wprowadzenia bezptatnej dostepnosci w
ramach wykazu D), przy dodatkowo marginalnym poziomie zaszczepienia populacji docelowej, co spra-
wia, ze wyprowadzenie trendéw dla okreslenia wiarygodnych prognoz dtugookresowych nie jest moz-
liwe. Dlatego przyjeto horyzont czasowy zgodny z minimalnymi wymaganiami oraz zgodnie z terminem

obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjne;.

Ponadto, zatozenie utrzymania obecnej struktury rynku w scenariuszu istniejgcym przez najblizszych kil-
kanascie lat jest wysoce nierealistyczne biorgc pod uwage, ze zgodnie z aktualnymi rekomendacjami
oraz praktyka w krajach wysoko rozwinietych, prawdopodobnym jest stopniowe przechodznie w naj-
blizszych latach ze szczepionki PCV13 na nowszg szczepionkg PCV20 w populacji oséb starszych, w
zwigzku z czym prognozy wptywu na budzet wykraczajgce poza przyjety horyzont bytyby niedostatecznie
wiarygodne. Nalezy réwniez zaznaczy¢, ze pierwsza decyzja refundacyjna dla wnioskowanej technologii
bytaby wydana na okres dwdch lat, po ktorych warunki finansowania sg renegocjowane, tym samym

zatozenie utrzymania statych cen w horyzoncie dtugookresowym jest mato realistyczne.

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
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6 Uwagi dotyczace Zzrédet informacji przedstawionej w
dokumentacji

6.1 Uwaga 1

Analizy nie zawierajq wskazania innych Zrodet informacji zawartych w analizach, w szczegdlnosci aktéw
prawnych oraz danych osobowych autordw niepublikowanych badan, analiz, ekspertyz i opinii (§ 8 pkt 2

Rozporzgdzenia).

Do analiz nie zatgczono danych sprzedazowych dotyczgcych obecnego rynku szczepionek przeciw pneu-

mokokom, na ktdre powotano sie w analizie ekonomicznej oraz analizie wptywu na budzet.

6.1.1 OdpowiedZ wnioskodawcy

W zatgczniku do pisma przedstawiono wymagane informacje.

7 Dodatkowe prosby

7.1  Prosby

Prosze rowniez o aktualizacje analiz wzgledem aktualnego na dzient uzupetnienia wymagari minimalnych
Obwieszczenia MZ w sprawie wykazu refundowanych lekdw, srodkow spozywczych specjalnego przezna-
czenia Zywieniowego oraz wyrobdw medycznych, obowiqzujgcego w momencie sktadania uzupetnier
oraz aktualnych cen przyjetych komparatordw, a takze aktualizacje analiz w oparciu o najnowsze spra-

wozdania NFZ.

Dane z aktualnego na dzien uzupetnienia wymagan minimalnych Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia
17 wrzesnia 2025 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego prze-
znaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych nie ulegty zmianie w stosunku do danych wykorzy-
stanych w ztozonych analizach, pochodzacych z poprzedniego Obwieszczenia MZ z dnia 17 czerwca 2025
r.; W szczegolnosci, cena komparatora (Prevenar 13) w najnowszym Obwieszczeniu jest zgodna z przy-

jeta w analizach (280,22 zt za opakowanie jednostkowe).

W odniesieniu do sprawozdan NFZ, na dzien uzupetnienia wymagan minimalnych dostepne sg bardziej
aktualne dane dotyczace liczby zrefundowanych opakowan szczepionki Prevenar 13, obejmujgce okres

do czerwca 2025 r. wigcznie (raport refundacyjny Centrali NFZ z dn. 03.09.2025 r.). W ztozonych

Capvaxive® w czynnym uodparnianiu oséb powyzej 65. r.z. w celu zapobiegania
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analizach, do okreslenia odsetka zaszczepionych wykorzystano dane z raportu refundacyjnego za sty-
czen-grudzien 2024 r. (65 090 dawek PCV13, co przektada sie na 1,9% wyszczepialnosSci w grupie 65+ lat
z wysokim lub umiarkowanym ryzykiem choroby pneumokokowej oraz 0,9% w przeliczeniu na tgczng
populacje 65+ lat bez wzgledu na grupe ryzyka). Uwzgledniajgc aktualne na dzien uzupetnienia wymagan
minimalnych dane NFZ, roczna liczba szczepionych PCV13 w ostatnich 12 miesigcach (tj. w okresie lipiec
2024-czerwiec 2025 r.) wynosi 76 061 dawek, co odpowiada 2,3% wyszczepialnosci w populacji 65+ lat
z wysokim lub umiarkowanym ryzykiem choroby pneumokokowej oraz 1,0% w populacji 65+ lat bez

wzgledu na grupe ryzyka.

Wykorzystanie zaktualizowanych danych nie wptywa na gtéwne wyniki analizy ekonomicznej, tj. warto-
$ci ICUR oraz ceny progowe wnioskowanej technologii, gdyz wzrost wyszczepialnosci w modelu wptywa
proporcjonalnie na zmiane kosztow oraz wynikow zdrowotnych poréwnywanych strategii szczepienia,
zatem iloraz réznicy kosztéw i réznicy wynikow jest niezalezny od zatozonego poziomu wyszczepialnosci.
Aktualne dane sg rowniez spdjne ze strukturg rynku w scenariuszu istniejgcym w pierwszym roku analizy

wptywu na budzet (1,0% udziat PCV13 w wariancie podstawowym).
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