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Ordlista

Betalningsvilja

Dominant

Incidens

Kohort
Konservativt antagande

Kostnadseffektivitet

VAL-databaserna

Ett belopp (i kronor) som uttrycker hur mycket man ar
villig att betala for en QALY. I analysen utgar vi fran en
betalningsvilja mellan 500 000 och 1 miljon kronor per
QALY.

Resultat av halsoekonomisk analys som innebar att den
utvarderade strategin har en battre effekt till en lagre
kostnad jamfort med den strategi som utgor
jamforelsealternativ.

Antalet fall av en viss sjukdom som intraffar i en
population under en definierad tidsperiod. Anges
exempelvis som antalet insjuknade per 100 000
invénare och ar.

Beteckning pa en grupp individer med vissa
gemensamma kannetecken, t.ex. individer 65-69 ar.

Ett forsiktigt antagande som innebar att effekten eller
kostnaden inte har overskattats eller underskattats till
fordel for den strategi som utvarderas.

En intervention anses vara kostnadseffektiv om
kostnaden per QALY understiger betalningsviljan per
QALY.

En uppsattning administrativa sjukvardsdatabaser inom
Region Stockholm som tacker vardkontakter for all
halso- och sjukvard med ersittning fran regionen.



Sammanfattning

Upp emot 95% av alla vuxna i Sverige har tidigare haft vattkoppor, vilket innebar att
de flesta har en risk att utveckla baltros. En majoritet av de personer som insjuknar i
baltros far milda komplikationer, medan vissa upplever langvarig smarta och
komplikationer som kan minska livskvalitén och leda till ett 6kat vardbehov. Ett
forsta baltrosvaccin har i tidigare studier visat sig inte vara kostnadseffektivt. Ett nytt
vaccin mot baltros, Shingrix®, har visat pa hogre vaccineffekt, langre effektduration,
och kan anvindas av individer med nedsatt immunforsvar. Huruvida Shingrix ar en
kostnadseffektiv anvandning av Region Stockholms resurser ar dock inte undersokt.

En hilsoekonomisk utvardering utfordes for att undersoka kostnadseffektiviteten av
Shingrix i jamforelse med ingen vaccination for personer over 65 ar i Region
Stockholm. En hilsoekonomisk beslutsmodell togs fram for att analyserna framtida
halsovinster och undvikbara vardkostnader i relation till kostnaden for att vaccinera
individer 65 ar och aldre i regionen. Halsovinster beraknades som antalet vunna
kvalitetsjusterade levnadsar (QALYs) som Shingrix kan generera genom att
forebygga baltros. Halsovinster och kostnader ackumulerades 6ver ett
livstidsperspektiv, dar sannolikheten att insjukna i baltros simulerades i ett-
arscykler. For att nuvardesberdkna bade hilsovinster och kostnader diskonterades
dessa med en arlig ranta pa tre procent. Vaccineffekten varierar mellan studier, och
darfor anvandes tva olika scenarion for att skatta kostnadseffektiviteten — scenario
(A) med hogre vaccineffekt och scenario (B) med lagre vaccineffekt. Genom
probabilistiska analyser togs hansyn till spridning i de parametrar som modellen
bygger pa, och kanslighetsanalyser utfordes for att undersoka om resultaten paverkas
utifran en rad antaganden som gjorts i prognosmodellen.

Resultaten visar att vaccination av baltros med Shingrix-vaccinet, med ett pris per dos
om 1 780 kronor, inte kan bedomas vara kostnadseffektivt. Den genomsnittliga
kostnaden per QALY for 65-aringar och aldre varierar mellan 1,4-1,8 miljoner kronor
beroende pa storleken av vaccineffekten. Vid en reducering i pris per dos pa mellan
cirka 50-60% kan Shingrix bedomas som kostnadseffektivt vid en betalningsvilja pa
500 000 kronor per QALY for vaccinering av alla individer 65 ar och dldre i Region
Stockholm. Hur mycket priset per dos behover minska beror pa storleken av
vaccineffekten.



Introduktion

I Region Stockholm erbjuds idag alla 65 ar och dldre kostnadsfri vaccination mot
pneumokocksjukdom samt arlig kostnadsfri vaccination mot sasongsinfluensa och
Covid-19 i enlighet med Folkhalsomyndighetens rekommendationer och nationella
program. I aktuella diskussioner kring inforande av ett vaccinationsprogram for aldre
i Region Stockholm har kostnadsfri vaccination mot baltros foreslagits inga.
Smittskydd Stockholm har i samarbete med Region Stockholms lakemedelskommittés
expertgrupp for vaccinationer paborjat arbetet med hur ett sédant
vaccinationsprogram skulle kunna se ut och Halso- och sjukvardsforvaltningen har pa
onskemal av Smittskydd Stockholm givit Stockholm centrum for hilsoekonomi
(StoCHE) i wuppdrag att genomfora en kostnadseffektivitetsanalys av
baltrosvaccinering.

I en svensk vetenskaplig studie gallande baltrosvaccinet Zostavax bedomdes vaccinet
inte som kostnadseffektivt i jamforelse med inget vaccin (1). Ett nytt vaccin mot
baltros, Shingrix, har visat pd hogre vaccineffekt, langre effektduration och kan
anvandas av individer med nedsatt immunforsvar, en grupp med sarskild stor nytta av
att vaccineras. Shingrix finns for narvarande inte att tillga via receptforskrivning, men
via vissa vaccinationsmottagningar. Det ar siledes av intresse att bedoma
kostnadseffektiviteten av Shingrix i jamforelse med ingen vaccinering vid ett
potentiellt inforande i Region Stockholm.

Syfte

Syftet med projektet ar att undersoka om det dr en god anviandning av Region
Stockholms resurser att erbjuda Shingrix gratis till alla invdnare 65 ar och aldre.
Projektet utgar fran foljande fragestallning:

e For vilka é&lderskohorter ar vaccinering mot baltros med Shingrix®
kostnadseffektivt?

Bakgrund

Varicella-zoster ar ett virus med hog infektivitet som kan orsaka bade vattkoppor och
baltros. Efter vattkoppsinfektion ligger viruset latent och kan ateraktiveras senare i
livet, vilket orsakar baltros. Upp emot 95% av vuxna har tidigare haft vattkoppor (2)
vilket innebar att de flesta individer har en risk att utveckla baltros. Studier har visat
att ungefar 50% av befolkningen utvecklar baltros innan 85 ars alder (3). Baltros kan
bryta ut i alla aldrar, men risken 6kar med aldern. Man har ocksa sett att kvinnor har
en hogre sannolikhet att drabbas. Ungefar 315 av 100 000 individer drabbas arligen i



Sverige, vilket innebar cirka 6 000 individer i Region Stockholm (4). For individer 65
ar och aldre handlar det om drygt 3 000 individer.

De flesta som insjuknar i baltros upplever smirta, rodnad och blasbildningar inom ett
avgransat hudparti. For de flesta som insjuknar i baltros avtar symptomen efter 3—4
veckor (5). Dock kan nervsmartor fran det drabbade omradet bli mycket svara och
kroniska, vilket kan leda till nedsatt livskvalitet under lang tid. Ungefar 10-15% av de
som drabbas av béltros har svar smarta som kvarstar mer dn tre manader efter
utbrottet, dar dldre individer 16per en 0kad risk (6). Denna ldngvariga smarta benamns
som postherpetisk neuralgi (PHN). En mindre andel drabbas dven av andra svara
komplikationer, exempelvis oOgonkomplikationer eller hjarnhinneinflammation.
Nedsatt immunforsvar okar risken for svarare komplikationer i samband med baltros
och obehandlade individer med HIV-infektion drabbas ofta av baltros tidigt i livet.
Enligt vetenskapliga studier kan man drabbas av baltros fler géanger (7, 8). Samtidigt
har baltros en minimal inverkan pa mortalitet.

Bland aldre individer med baltros som uppsoker vard ar det framst inom
primarvarden, dar individer i ett tidigt stadie ordineras antivirala lakemedel for att
bromsa virusets tillvaxt. Vid avsaknad av svarare komplikationer ar besok inom
specialistvarden och slutenvarden ovanliga. Patienter med langvarig svar smarta
behandlas ofta med likemedel mot nervsmarta, och behover vanligtvis ingen
ytterligare vard. Vid svara komplikationer sdsom oOgonkomplikationer eller
hjarnhinneinflammation behovs behandling inom specialist- och slutenvarden.

Ett forsta vaccin, Zostavax®, som forebygger baltros lanserades i Sverige 2013.
Vaccinet ar ett levande forsvagat vaccin och ska darfor inte ges till individer med
nedsatt immunforsvar. I en svensk vetenskaplig studie bedomdes Zostavax-vaccinet
inte vara kostnadseffektivt (1).

Baltrosvaccinet Shingrix ar ocksa godkant av Likemedelsverket och lanserades under
2020 i Sverige pa en del vaccinationsmottagningar. Vaccinet ska ges i tvd doser som
ska tas med tvd ménaders mellanrum. Shingrix-vaccinet har en hogre vaccineffekt an
Zostavax och utan kontraindikation vid nedsatt immunforsvar. Vaccineffekten har i
kliniska studier visat sig vara 95% eller hogre for individer utan nedsatt immunforsvar
(9), och uppfoljande studier har visat pa kvarstdende hog vaccineffekt upp till 10 ar
efter vaccinering (10). Samtidigt ar priset for Zostavax lagre dn for Shingrix. Vaccinet
finns dock i nuldget inte tillgangligt for receptforskrivning. Vaccination mot baltros
kan bade oka livskvaliteten hos populationen i stort vid undvikna fall av baltros, samt
minska samhallskostnaderna da farre patienter insjuknar i baltros och behover vard.
I europeiska studier har man sett att kostnaden per dos bor ligga mellan 600-1250
kronor for att Shingrix ska vara kostnadseffektivt (11-13) i jamforelse med ingen
vaccination. Kostnadseffektiviteten av Shingrix i en svensk kontext ar annu inte
undersokt.



Halsoekonomisk modell

I denna rapport presenteras en hilsoekonomisk analys av biltrosvaccination till
individer i atta olika alderskohorter; 65-69 ar, 70-74 ar, 75-79 ar, 80-84 ar, 85-89 ar,
90-94 ar och 95-99 ar och 100 ar och dldre. Analysen ligger till grund for beslut om
baltrosvaccination ska inkluderas i ett sarskilt vaccinationsprogram for dldre i Region
Stockholm, och darfor utgar analysen ifran ett hilso- och sjukvardsperspektiv samt
inkluderar egenutgifter.

Den data som ligger till grund for modellen bygger till stor del pa aggregerad statistik
fran VAL-databaserna for primérvard, oppen specialiserad vard och slutenvard.
Ovriga aggregerade data dr himtade frin Kostnad per patient (KPP) databasen som
tillhandahélls av Sveriges Regioner och kommuner (SKR), Patientregistret och
Dodsorsaksregistret som tillhandahalls av Socialstyrelsen samt vetenskaplig litteratur.
Dar publicerade data saknats och antaganden kravts har sakkunniga inom omradet
radfragats. Kanslighetsanalyser har utforts for att undersoka robustheten i resultaten.

Modellbeskrivning

Kostnadseffektiviteten av baltrosvaccinet Shingrix beriknas utifrdn en si kallad
Markovmodell. Modellen bygger pa att grundpopulationen bestdende av de atta
alderskohorterna i Region Stockholm och deras sannolikhet att insjukna i baltros
simuleras i modellen. For varje individ som i modellen insjuknar i baltros, med eller
utan komplikationer, tillskrivs kostnader och nedsatt livskvalitet. Modellen simulerar
arliga fall av baltros for grundpopulationen under ett livstidsperspektiv. Simuleringen
utgor en prognos av framtida hélsorelaterade och ekonomiska konsekvenser till foljd
av baltros.

Tva simuleringar utfors parallellt, en simulering for grundpopulationen som erbjuds
baltrosvaccinet, och en simulering for grundpopulationen som inte erbjuds vaccinet,
det vill sdga att de inte alls vaccineras. Nar bada simuleringarna utforts jamfors de
kostnader och halsoeffekter som tillkommit till f6ljd av baltros och de kostnader som
ar associerade med vaccinering mellan gruppen som erbjuds vaccin och gruppen som
inte erbjuds (kontrollgrupp). Detta gors for att berdakna hur kostnadseffektivt vaccinet
ar.

Osdkerhet i analyserna hanteras pa olika satt. En sa kallad probabilistisk
kanslighetsanalys har anvints for osidkerhet gillande skillnader mellan individer.
Denna metod beskrivs mer i detalj senare. Osikerhet relaterad till antaganden som
gjorts i modellen hanteras genom kanslighetsanalyser diar antaganden varieras en at
gangen for att se dess inverkan pa resultaten. Strukturell osikerhet som kan
uppkomma i form av att olika typer av dataunderlag och metodval valts ut for
modellen, hanteras ocksa genom kanslighetsanalyser dar dessa varieras en at gangen.

De epidemiologiska parametrarna och grundpopulationen som modellen utgar ifran
presenteras i tabeller i avsnitten "grundpopulation” och “epidemiologi”.



Avgransningar och antaganden

Kostnader till foljd av baltros har berdknats utifran om individer far baltrosrelaterade
komplikationer. Enligt vetenskaplig litteratur finns det aven andra sjukdomar som
baltros kan o©ka risken for, exempelvis stroke. Dessa ar inte inkluderade i
grundanalysen, men i en kinslighetsanalys inkluderas livskvalitetsforandringar och
kostnader relaterade till stroke. Anledningen till detta ar dels att underlaget for
komplikationer ar osikert, dels utifrdn bedomningen att komplexiteten som kravs for
att inkludera komplikationer i modellen inte vager upp mot den formodade effekten
pa resultaten. P4 grund av denna avgransning ar det darfor troligt att de
hilsorelaterade forbattringarna och kostnadsmaissiga besparingarna med vaccinet ar
underskattade.

Epidemiologiska data, sdsom incidens och prevalens av baltros, 4r hamtade fran VAL-
databaserna for ar 2021. Vid jamforelser med 2019-2020 var incidensen av baltros och
antalet besok inom olika vardgrenar liknande som for 2021 och inte paverkats av
Covid-19 pandemin. Modellen bygger darfor pa senaste tillgangliga data.

Da vissa data i modellen har hiamtats fran vetenskaplig litteratur dar skattningarna
inte ar gjorda utifrdn en svensk population, kan det forekomma skillnader i storleken
pa dessa parametrar mellan populationerna. Exempel pa detta ar hur manga individer
som utvecklar 1angvarig smarta i form av PHN efter att ha fatt baltros. Dessa individer
ar svara att identifiera i journal- och registerdata, vilket gjort att vi anvant oss av
vetenskapliga underlag fran europeiska studier. I situationer dar vi anvant data fran
andra lander an Sverige har vi haft diskussioner med sakkunnig inom omradet for att
bekrifta att skattningarna ar rimliga dven for en svensk population.

Grundpopulation

Grundpopulationerna inkluderar individer 65 ar och dldre och som ar folkbokforda i
Region Stockholm i december ar 2021. Grundpopulationen bestar av 213 408 kvinnor
och 178 389 main, totalt 391 797 individer. Denna har i modellen delats upp i atta olika
alderskohorter. Antalet individer i varje alderskohort presenteras i tabell 1 nedan.

Tabell 1. Antal individer i grundpopulationen per alderskohort i Region Stockholm, ar 2021

Alderskohort Antal kvinnor Antal man

65-69 ar 52 872 51273 104 145
70-74 ar 52201 46 076 98 277
75-79 ar 48 958 41948 90 906
80-84 ar 29 046 22782 51828
85-89 ar 17 331 11 040 28 371
90-94 ar 9 355 4257 13612
95-99 ar 3164 962 4126
100+ ar 480 94 574
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Struktur

Modellen ar en sa kallad kohortmodell med ettariga cykler for att mata halsorelaterade
och ekonomiska konsekvenser relaterade till baltros. Grundanalysen som simulerar
konsekvenserna av baltros baseras pa dlderskohorter dir varje kohort simuleras i olika
langa tidsperspektiv (fram tills att de avlider). Modellen simulerar hur individer kan
flyttas mellan fyra halsotillstdnd:

e “Friska” (ej haft baltros under 2021)

e Biltros (med eller utan komplikationer)

e Biltros med postherpetisk neuralgi (PHN)
e Dod

Utifrén att kohorter simuleras pa arsbasis (de kan forflyttas mellan stadier en gang per
ar) kan de antingen stanna kvar i hilsotillstdindet under nastkommande ar (ingen
forandring har skett) eller forflyttas till ett annat halsotillstdnd. "Baltros (med eller
utan komplikationer)” och "PHN” ar sa kallade tunnelstadier som individer passerar
under ett ar for att sedan forflyttas till "friska” eller dod”.

I figuren nedan illustreras modellen som anvidnts for att uppskatta
kostnadseffektiviteten av vaccinering mot baltros. I figuren forflyttas en andel
individer i kohorten till hilsotillstinden ”biltros (med eller utan komplikationer)”,
"PHN” eller dod” det forsta aret 1 modellen. Tillstindet ”baltros (med eller utan
komplikationer)” och "PHN” innebar en extra kostnad och en forsamrad livskvalitet.
Mot bakgrund av att analysen har ett livstidsperspektiv, forflyttas individer
efterfoljande levnadsar fran baltros- eller PHN-tillstdnden antingen till “friska” eller
”dod”, och en andel individer i den initiala "friska” populationen forflyttas till baltros-
eller PHN-tillstinden eller dod. En majoritet stannar kvar i det initiala “friska”
hilsotillstindet, da sannolikheten att fa baltros, PHN eller att avlida tidigt i modellen
ar relativt liten. Individer kan fa baltros mer an en gang i livet, vilket innebar att de
kan forflyttas fran “friska” till "baltros (med eller utan komplikationer)” eller "PHN”
mer dn en gang.

F Frisk

population

Figur 1. Konceptuell modell fér biltrosvaccinering



Epidemiologi

Forflyttningar mellan hilsotillstand baseras pa epidemiologiska parametrar som har
hamtats fran VAL-databaserna samt Socialstyrelsens dodsorsaksregister.
Sannolikheten att forflyttas mellan halsotillstinden ar alders- och konskorrigerade.
VAL-databaserna anviands for att uppskatta andelen individer i Region Stockholm &r
2021, 65-ar och aldre, som fatt en baltrosdiagnos (ICD-10 koden Bo2). Ingen
begrinsning har gjorts utifrdn typ av vardkontakt, vilket innebar att patienter kan
identifieras antingen utifran besok inom primarvard, specialistvard eller slutenvard.
Vi har exkluderat individer som under ar 2020 haft en béltrosdiagnos for att
kontrollera for att alla identifierade fall av baltros under ar 2021 ar nya fall av baltros.
Andelen som fatt en Bo2-diagnos ar 2021 representerar incidensen, och presenteras i
tabell 2 nedan. Incidensen som presenteras i tabellen anviands ocksa som incidens for
aterinsjuknande av baltros, vilket man sett i tidigare studier (7, 8). Tabellen redovisar
incidensen per alderskohort, men i modellen har specifika incidenser for varje alder
(65, 66, 67, osv.) applicerats.

Tabell 2. Incidens av biltros per 1 000 invanare for individer i Region Stockholm, ar 2021

Alderskohort Medelvirde kvinnor Medelvirde man Medelvarde totalt
65-69 ar 7,1 51 6,1

70-74 ar 9,0 6,8 8,0

75-79 ar 11,9 7,9 10,0

80-84 ar 11,9 9,2 10,6

85-89 ar 11,7 8,8 10,8

90-94 ar 13,1 8,9 11,9

95-99 ar 11,0 4,2 9,7

100+ ar 8,3 - 6,7

Andelen patienter som far baltros med komplikationer uppskattas ocksé utifran VAL-
databaserna. For baltros med komplikationer har ICD-10 koderna Bo2.0-B0o2.3 samt
Bo2.7 och B02.8 anvints. Tabell 3 nedan redovisar typ av komplikation kopplad till
de olika ICD-10 koderna.

Tabell 3. ICD-10 koder for baltros med komplikationer

ICD-10 kod Forklaring

B02.0 Baltros med encefalit

B02.1 Béltros med meningit

B02.2 Baltros med andra komplikationer fran nervsystemet
B02.3 Baltros med 6gonkomplikationer

B02.7 Generaliserad baltros

B02.8 Baltros med andra specificerade komplikationer

I tabell 4 nedan redovisas andelen individer (i procent) som under ar 2021 i Region
Stockholm fatt en baltroskomplikation, utifrdn antalet individer som fatt baltros
samma ar. Andelen summerar inte till 100% d& en majoritet av patienter far
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baltrosdiagnosen Bo2.9, vilket ar utan komplikationer. Tabellen redovisar andelen per
alderskohort, men i modellen har specifika andelar uppdelat pd kon och alder
applicerats.

Tabell 4. Andel av individer (i procent) som fétt baltroskomplikationer av individer med baltros i
Region Stockholm, &r 2021

Alderskohort Andel som fatt baltroskomplikationer (i procent)
B02.0 B02.1 B02.2 B02.3 B02.6 B02.8

65-69 ar - - 2,54 5,07 0,95 4,60
70-74 ar 0,25 0,12 3,69 3,44 1,35 5,90
75-79 ar 0,12 0 3,70 4,16 1,15 6,24
80-84 ar 0,19 0,19 5,53 4,58 1,15 8,97
85-89 ar 0,33 0 6,35 8,70 1,00 9,70
90-94 ar - - 8,18 6,92 1,89 8,81
95-99 ar - - 5 10 0 7,50
100+ ar - - - - - -

Individer som far PHN ar svara att identifiera utifran journal- och registerdata och
andelen har darfor uppskattats utifran en meta-analys av vetenskaplig litteratur fran
Europa. Urvalet av studier och mer detaljerade uppgifter om meta-analysen beskrivs i
bilaga 1. I tabell 5 nedan redovisas resultaten fran meta-analysen for olika
aldersgrupper.

Tabell 5. Andel individer (i procent) som far postherpetisk neuralgi av individer med baltros

Alderskohort Andel som far PHN? (i procent)
65-69 ar 12
70-74 ar 15
75-79 ar 15
80-84 ar 15
85+ ar 16

a PHN - postherpetisk neuralgi

Vaccineffekt

Vaccineffekten for Shingrix har uppskattats utifrdn vetenskapliga studier. Dessa
vetenskapliga studier ar bade baserade pa kliniska prévningar och observations-
studier.

Kliniska studier

I dagsldget har man f6ljt upp patienter fran tva initialt randomiserade kontrollerade
studier (RCT) under 10 ar for att undersoka vaccineffekten av Shingrix (9, 10, 14) for
individer 50 ar och ildre utan nedsatt immunforsvar. Den genomsnittliga
vaccineffekten for individer 50 ar och aldre forsta aret efter tva doser var 97,7% (95%
konfidensintervall 93,1%-99,5%) medan den 10 ar efter de tva doserna minskat till
73,2% (95% konfidensintervall 46,9%-87,6%). Effekten av Shingrix undersoktes i 18
olika lander i de randomiserade studierna.
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Observationsstudier

Det har publicerats flera registerbaserade observationsstudier fran USA som
undersokt vaccineffekten utanfor klinisk provning. I tva av dessa studier undersokte
man vaccineffekten efter sju ménader for den generella populationen, samt for
individer som inte hade nedsatt immunforsvar (15, 16). I en av studierna méatte man
aven vaccineffekten efter en dos, vilken lag pa 56,9% (95% konfidensintervall 55%-
58,8%) efter i genomsnitt tvd manader (15). En meta-analys av vaccineffekten
genomfordes for att skatta den genomsnittliga vaccineffekten under det forsta aret
efter tvd doser. Resultaten visade att effekten var 77,4% (95% konfidensintervall
63,7%-94%). Mer information om meta-analysen finns beskrivet i bilaga 2.
Anledningen till den liagre vaccineffekten i dessa studier i relation till RCT-studierna
beror dels pa hur man fangat upp och diagnosticerat individer med baltros, dels
variation mellan patientgrupperna.

Data for den halsoekonomiska modellen

Utifran diskussion med sakkunnig har det framkommit som rimligt att anta att
vaccineffekten utifran en implementering i ordinarie vard i Sverige sannolikt kommer
att ligga nagonstans emellan resultaten fran RCT-studierna och observations-
studierna. Vi har darfor valt att anvinda tva olika basscenarion — (A) med data fran
RCT-studierna och (B) med data fran observationsstudierna. Vaccineffekten som setts
i den forsta observationsstudien efter en dos anvands i grundanalysen, eftersom detta
inte matts i RCT-studierna. I den hialsoekonomiska modellen har vi antagit en livslang
vaccineffekt, som avtar over tid i samma genomsnittliga takt som under de forsta 10
aren i RCT-studierna (i genomsnitt minskar vaccineffekten med 3,1 procent arligen).
Samma antagande om en livsldng avtagande vaccineffekt har ocksa applicerats for
scenario (B), eftersom data fran observationsstudierna enbart finns for det forsta aret
efter vaccinering.

Tabell 6 nedan visar vaccineffekten av Shingrix de fyra forsta aren for scenario (A) och

(B).

Tabell 6. Genomsnittlig vaccineffekt av Shingrix éver samtliga aldrar de forsta fyra aren efter att tva
doser av vaccinet tagits

RCT-studie (10) — basscenario (A) Observationsstudier — (15, 16) basscenario (B)
Effekt (95% Cl) Effekt (95% Cl)

1 97,7 (93,1-99,5) 77,4 (63,7-94)

2 92,7 (86,2-96,6) 75*

3 92,4 (85-96,6) 72,7*

4 89,8 80,3-95,2) 70,5*

*Konfidensintervall saknas for observationsstudier efter det forsta ret d& dessa estimat enbart ar
baserade pa den genomsnittliga avtagande effekten som uppmitts i RCT-studien

Vaccineffekten varierar nagot utifran alder, vilket ses bade i RCT-studierna (9, 14)
samt i observationsstudierna (15, 16). Langsiktigt har man dock enbart redovisat
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resultat for hela dldersgruppen 50+. Vi har valt att anvinda oss av den genomsnittliga
effekten for varje aldersgrupp i grundanalysen. I en kinslighetsanalys har vi undersokt
hur vaccineffekten for olika dldersgrupper paverkar resultaten. I denna analys har vi
ocksa antagit en livslang vaccineffekt, som avtar over tid i samma genomsnittliga takt
som under de forsta 10 dren i RCT-studien.

I tabell 7 nedan presenteras vaccineffekten det forsta aret for olika aldersgrupper for
scenario (A) och (B) som anvants i en kianslighetsanalys.

Tabell 7. Aldersuppdelad vaccineffekt av Shingrix det forsta ret efter att tva doser av vaccinet tagits

RCT-studier (9, 14) — basscenario (A) Observationsstudier — (15, 16) basscenario (B)
Effekt (95% Cl) Effekt (95% Cl)

65-69 ar 97,4 (91,1-99,7) 78,6 (63,5-97,2)

70-79 ar 91,3 (86,0-94,9) 78,1 (64-95,3)

80+ ar 91,4 (80,2-97) 74,1 (63,4-86,6)

Vaccinationstickning

I grundanalysen antas att 60,7% av alla individer i Region Stockholm som ar 65 ar och
aldre kommer att ta den forsta vaccinationsdosen, i enlighet med nuvarande
vaccinationstackning for 65+ aringar for sidsongsinfluensa i Region Stockholm
2022/2023. Denna tickning varieras i kanslighetsanalyser. For narvarande ar
statistiken vaccinationstickning av Shingrix 1ag, vilket troligtvis beror pa det hoga
priset for vaccinet. Utifrdn diskussion med sakkunnig ar det rimligt att anta att
tackningen skulle 6ka markant om kostnaden skulle finansieras av regionen. Da
maximal vaccineffekt uppnas vid tva doser, antas i grundanalysen att 74,9% av de som
tagit forsta dosen aven tar den andra rekommenderade dosen, i enlighet med vad en
Kanadensisk studie har visat (17). I Kanada ar dock vaccinet inte kostnadsfritt, vilket
kan medfora att farre tar den andra dosen i och med kostnaden fér den enskilde
individen. Darfor varieras tackningsgraden for dos tva dven i kianslighetsanalyser.

Vaccinationsschema

For att uppna full effekt av Shingrix rekommenderas tvd med tvd manaders intervall.
Observationsstudierna som vaccineffekten i basscenario (B) bygger pa har dock inte
observerat nagon skillnad i effekter om den andra dosen tas upp till ett ar efter den
forsta. Vid pagaende baltrosinfektion rekommenderas individer att vianta antingen
tills symtomen for béltros forsvunnit (18), eller upp till ett ar efter baltrosinfektionen
(19) innan vaccinering paborjas. Vi antar i modellen att alla individer som tagit tva
doser har gjort det under det forsta aret.

Jamforelsealternativ

I modellen antar vi att jamforelsealternativet ar alla individer 65-ar och dldre i Region
Stockholm som inte tidigare tagit baltrosvaccin. Enbart ndgra fa procent av invanarna
har tagit Shingrixvaccinet, men det har inte funnits tillgangliga data Over hur
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aldersfordelningen sett ut och vi vet darfor inte hur manga individer 65 ar och aldre
som tagit vaccinet. I och med den signifikant lagre vaccineffekten av Zostavax, och att
det inte heller finns reliabla uppskattningar av hur manga individer som fatt Zostavax,
inkluderas dess effekt inte i jamforelsealternativet.

Halsoeffekter - livskvalitet

Modellen tar hansyn till halsoeffekter i form av livskvalitetsforandringar relaterade till
biltros, vilket har en inverkan pa kvalitetsjusterade levnadsar (QALYs). QALYs ar ett
sammansatt matt som reflekterar morbiditet och mortalitet. Hur livskvaliteten
paverkas av baltros (morbiditet) och under hur lang tid, med eller utan
komplikationer, har uppskattats utifran vetenskaplig litteratur (20). I analysen antas
det att individer som far baltros med eller utan komplikationer atergar till
livskvalitetsnivin de hade innan de fick baltros efter tidsperioden da de haft
baltros/komplikationer. Livskvaliteten for “friska” individer har hamtats fran svensk
litteratur och baseras pa hypotetiska skattningar (21), da livskvaliteten for baltros
ocksa skattas utifran hypotetiska viarderingar. I en kéanslighetsanalys undersoks dven
livskvalitet utifrdn erfarenhetsbaserade skattningar (22). Inga livskvalitetsforluster
har berdaknats kopplat till mortalitet, da den forhéjda risken for mortalitet kopplad till
baltros ar minimal. Tabellen nedan redovisar livskvaliteten for individer med baltros
utan komplikationer och individer med PHN, uppdelat per milda, medelsvara eller
svara besvar.

Tabell 8. Livskvalitet for "friska” individer samt for individer med baltros och PHNz2

65-69 ar 70-79 ar 75-79 ar

Ingen baltros (friska individer) 0,77 0,71 0,63
Baltros

Milda besvar 0,76 0,70 0,62
Medelvara besvar 0,75 0,69 0,61
Svara besvar 0,72 0,67 0,59
PHN

Milda besvar 0,73 0,67 0,59
Medelsvara besvar 0,57 0,54 0,47
Svara besvar 0,25 0,24 0,21

a PHN - postherpetisk neuralgi

I modellen har det antagits att individer med baltros med eller utan komplikationer
har nedsatt livskvalitet under en manad, medan individer med PHN har nedsatt
livskvalitet under 7, 10 och 13 méanader till f6ljd av milda, medelsvéra respektive svara
PHN-besvir i enlighet med fynden i en stor retrospektiv observationsstudie (6). For
individer med svéara komplikationer kan smarta och besvar paga under langre tid an
vad som antagits i analysen, vilket troligtvis underskattar vaccinets effekt pa bade
halsa och kostnader.
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Resursforbrukning och kostnader

I modellen inkluderas tva typer av kostnader, dels (1) kostnad for vaccin, dels (2)
kostnad relaterad till forbrukning av hilso- och sjukvardsresurser. Skattningarna
avser kostnader for regionen och eventuella egenutgifter, sdsom for receptforskrivna
lakemedel. Uppgifter gillande kostnad for vaccinet har hamtats fran Vastra Gotalands
utomlansprislista (23) och uppskattas till 1 790 kronor per dos. Uppskattning av
resursforbrukning och kostnader for dessa har skattats utifrdn uppgifter fran VAL-
databaserna, KPP, Region Stockholms utomlénsprislista for hilso- och sjukvard samt
Tandvards- och lakemedelsformansverkets (TLV) prislista for ldkemedel som ingér i
lakemedelsformanen. Tabellerna nedan redovisar resursforbrukning inom
priméarvard, specialistvard och slutenvard for baltros med eller utan komplikationer,
uppdelat per alderskohort. I modellen har antalet besok uppskattats utifran kon och
alder.

Tabell 9. Genomsnittligt antal besok inom primérvarden for patienter med béltros i Region
Stockholm, ar 2021

Alderskohort Baltros utan komplikation PHN Baltros med komplikation
(B02.9)

65-69 ar 1,13 7 1,08

70-74 ar 1,16 7 0,98

75-79 ar 1,13 7 0,96

80-84 ar 1,15 7 1,04

85-89 ar 1,34 7 1,38

90-94 ar 1,38 7 1,83

95-99 ar 0,99 7 0,81

100+ ar 0,50 7 -

Tabell 10. Genomsnittligt antal besok inom specialistvirden for patienter med baltros i Region
Stockholm, ar 2021

Alderskohort Baltros utan komplikation Baltros med komplikation
(B02.9)

65-69 ar 0,11 0,54 0,63

70-74 ar 0,10 0,54 0,56

75-79 ar 0,12 0,54 0,69

80-84 ar 0,14 0,54 0,50

85-89 ar 0,12 0,54 0,75

90-94 ar 0,17 0,54 0,91

95-99 ar 0,24 0,54 0,50

100+ ar - 0,54 -
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Tabell 11. Genomsnittligt antal inskrivningar i slutenvard for patienter med béltros i Region
Stockholm, &r 2021

Alderskohort Baltros utan komplikation (B02.9) Baltros med komplikation
65-69 ar 0,002 0,045
70-74 ar 0,010 0,049
75-79 ar 0,010 0,075
80-84 ar 0,020 0,099
85-89 ar 0,020 0,190
90-94 ar 0,100 0,360
95-99 ar 0,100 0,190
100+ ar 0,500 0,065

Kostnad for ett primarvardsbesok har uppskattats till 1 849 kronor, och ett
slutsvardstillfalle till 52 572 kronor. I tabell 12 nedan redovisas kostnad per besok
inom specialiserad 6ppenvard.

Tabell 12. Kostnader per besok inom specialiserad 6ppenvard uppdelat utifran baltros med eller utan
komplikationer

Baltros utan komplikationer (B02.9) Baltros med komplikation (6vriga B02-koder) PHN

3740 kr B02.2 — 6 225 kr 3740 kr
B02.0, B02.2, B02.3 — 1961 kr
B02.7 — 3 985 kr
B02.8 — 3 899 kr

I tabell 13 nedan redovisas andelen patienter som forskrivits och hamtat ut antivirala
lakemedel och smartmedicin.

Tabell 13. Andel (i procent) individer som forskrivits och himtat ut antivirala 1idkemedel och
smartmedicin

Baltros utan Baltros med komplikation (6vriga Kalla
komplikationer (B02.9) B02-koder)
Antivirala ldkemedel 62 62 (24)
Smartlakemedel 20 50 (25)

Antivirala lakemedel antas skrivas ut for en vecka och kostnaden per vecka uppskattas
till cirka 300 kronor. Smartlakemedel antas skrivas ut for hela perioden individen har
baltros, vilket innebar en ménad for patienter med eller utan komplikationer, eller 7,
10 eller 13 ménader for patienter med milda, medel eller svira PHN-besvir.
Kostnaden for smartlikemedel per méanad ar cirka 170 kronor.

Diskontering

I grundanalysen anvinds en arlig diskonteringsranta pa tre procent for kostnader och
livskvalitet, utifrdn rekommendationer fran TLV (26). I kanslighetsanalyser
undersoks aven kostnadseffektiviteten utifran en diskonteringsranta pa noll eller fem
procent, samt noll procent for hailsoeffekter (livskvalitet) och tre procent for
kostnader.
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Kanslighetsanalyser

En probabilistisk kanslighetsanalys har anviants som innebar att variansen for vissa
parametrar i modellen, sdsom sannolikheter att forflyttas mellan olika stadier i
modellen, tas hiansyn till. Exempelvis kan den genomsnittliga andelen individer som
insjuknar i baltros vara 7 procent, men det varierar mellan 5 och 9 procent. Modellen
tar darfor hansyn till denna spridning, genom att i en simulering plocka slumpvisa
varden inom ett 5 till 9 procentsspann. Denna simuleringsprocess kallas for en Monte
Carlo-simulering, och i samtliga analyser har 1 000 simuleringar utforts. Ytterligare
kanslighetsanalyser har genomforts for att undersoka hur robusta resultaten ar utifran
vissa antaganden som gjorts i modellen, samt utifran potentiell strukturell osdkerhet.
I modellen har vi testat att 4ndra ett antagande at gangen for att se hur det paverkar
resultaten. Grundanalysens olika antaganden och hur dessa varieras i kanslighets-
analyser presenteras i tabell 14 nedan.

Tabell 14. Presentation av antaganden i grundanalys och hur dessa varieras i kdnslighetsanalyser

Grundanalys Kanslighetsanalys

Diskonteringsranta: 3% for kostnader och 1. 0% for kostnader och halsoeffekter
halsoeffekter 2. 5% for kostnader och halsoeffekter

3. 3% for kostnader och 0% for halsoeffekter
Avtagande vaccineffekt: livstid 10 ar (darefter 0)
Vaccinationstackning dos 1: 60,7% 1. 50%

2.75%
Vaccinationstackning dos 2: 75% av de som tagit 1. 50%
dos 1 2.100%

Livskvalitetsvikter for frisk population: EQ-5D-3L EQ-5D-5L fran erfarenhetsbaserade skattningar
fran hypotetiska skattningar

Kostnad & livskvalitet: Enbart for Inkludering av kostnader och

baltrosrelaterade komplikationer livskvalitetsforandringar kopplade till den férhéjda
risken for stroke?®

Aldersférdelning vaccineffekt: Genomsnittlig Aldersspecifik vaccineffekt

effekt for samtliga aldrar
aHur dessa har berdknats presenteras i bilaga 3.

Vidare har vi i ytterligare analyser undersokt kostnaden per QALY vid varierat
vaccinpris. Detta da en eventuell upphandling av Shingrix skulle kunna resultera i ett
lagre pris per dos dn vad priset ligger pa i dagslaget.

Presentation av resultat

Kostnadseffektivitetsanalysen av baltrosvaccinering baseras pa den hilsoekonomiska
modellen. Analysens syfte ar att skatta skillnaden i kostnader, halsorelaterade
konsekvenser (QALY) och kostnadsbesparingar nir vaccinet erbjuds till individer 65-
ar och adldre i Region Stockholm, jamfort med nidr inget vaccin erbjuds.
Kostnadseffektivitet avser den “inkrementella kostnadseffektiviteten” som utgor
kvoten mellan nettokostnader (vaccinkostnad minus kostnadskonsekvenser
relaterade till baltros) och skillnaden i halsoeffekter (vunna QALY) mellan
vaccin/inget vaccin.
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Resultatet fran kostnadseffektivitetsanalysen uttrycks i "kronor per QALY”. Denna
kvot inkluderar kostnaden for vaccinet minus de besparingar som vaccinering leder
till, i forhéllande till vunna kvalitetsjusterade levnadsar. Kostnadseffektiviteten ger en
indikation pd om bailtrosvaccinet bor implementeras ur ett hilso- och sjukvards-
perspektiv samt utifran halsovinster i befolkningen. Om kvoten &r positiv, det vill sdga
om vaccinering innebar en nettokostnad, stills denna i relation till en betalningsvilja,
diar atgarden anses vara kostnadseffektiv om kostnaden per QALY ar lagre dn
betalningsviljan. I tolkning av resultaten har vi utgatt ifrdn en betalningsvilja pa
500 000 eller 1 miljon kronor da Socialstyrelsen bedomer att en "maéttlig” kostnad per
QALY ligger pa mellan 100 000-500 000 kronor, och en h6g” kostnad per QALY
klassas som 500 000-1 miljon kronor.

Resultat presenteras ocksa utifrdn sannolikheten att vaccinering mot baltros ar
kostnadseffektivt utifrdn en kontinuerlig betalningsvilja. Det innebar att vi testar
sannolikheten for kostnadseffektivitet vid en betalningsvilja som varieras mellan o
kronor upp till 2 000 000 kronor per QALY.

Resultat

Grundanalys

Nuvarande vaccinpris

Kostnaden per QALY for Shingrix jamfort med inget vaccin presenteras i tabell 15.
Resultaten visas bade utifran vaccinseffekten av Shingrix frdn RCT-studier (scenario
A) och observationsstudier (scenario B). Vid ett utgangspris pa 1 780 kronor per dos
varierar kostnader per QALY mellan cirka 1,2 miljoner kronor fér 70-74-aringar och
6,6 miljoner kronor for 100+ aringar i scenario (A) om den hogre vaccineffekten
anvands 1 modellen (scenario A). Tabellen redovisar ocksd en viktad
genomsnittskostnad per QALY, dar viktningen ar gjord utifrdn populationsstorlek i
varje alderskohort. Det innebar att om man exempelvis skulle vilja att vaccinera alla
individer i Region Stockholm 70 ar och ildre, skulle kostnaden per QALY vara cirka
1,5 miljoner kronor med den hogre vaccineffekten (scenario A). Vid den lagre
vaccineffekten (scenario B) och ett utgingspris pa 1 780 kronor per dos varierar
kostnaden per QALY mellan cirka 1,5 miljoner kronor for 70-74-aringar och 8,4
miljoner kronor for individer 100 ar eller daldre. Vid samma vaccineffekt (scenario B)
skulle kostnaden per QALY ligga pa cirka 1,9 miljoner kronor for vaccination av alla
individer i Region Stockholm 70 ar och aldre.

Kostnaden per QALY ar nagot hogre for 65-69-aringar dn for de niastkommande
alderskohorterna pa grund av att sannolikheten att insjukna i baltros och fa
komplikationer ar ldgre for denna Aalderskohort, vilket leder till lagre
kostnadsbesparingar och farre vunna QALYs. Att kostnaden per QALY sedan okar igen
for de aldsta alderskohorterna beror pa att de har kortare aterstdende livstid och att
man darfor forbygger farre aterinsjuknanden av baltros dn for de yngre
alderskohorterna.
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Tabell 15. Resultat fran grundanalysen gillande kostnad per QALY i scenario (A) och (B)

Alderskohort Hogre vaccineffekt (scenario A) Lagre vaccineffekt (scenario B)
Kostnad per QALY Kostnad per QALY
65-69 ar 1322233 kr 1683 866 kr
70-74 ar 1188 951 kr 1527 591 kr
75-79 ar 1275 398 kr 1653 636 kr
80-84 ar 1521 468 kr 1983 778 kr
85-89 ar 1905 367 kr 2 496 966 kr
90-94 ar 2503 241 kr 3 256 456 kr
95-99 ar 4237 633 kr 5410428 kr
100+ ar 6596 318 kr 8432 714 kr
Genomsnitt 65+ ar 1423 067 kr 1835 889 kr
Genomsnitt 70+ ar 1459 776 kr 1891 235 kr
Genomsnitt 75+ ar 1611932 kr 2 095 538 kr

Utifran ovanstdende resultat, kan kostnaden per QALY anses vara hog i relation till
betalningsviljan for en QALY, di den 6verstiger 1 miljon kronor. Shingrix har noll
procents sannolikhet att vara kostnadseffektivt vid en betalningsvilja pd 1 miljon
kronor eller mindre. Detta redovisas i figur 2 och 3 nedan for scenario (A) respektive

(B).
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Figur 2. Sannolikheten for kostnadseffektivitet for scenario (A)

500 000 kr

Betalningsvilja

70-74 &r

1000 000 kr

1500 000 kr

80-84 ar

2 000 000 kr

e 85-89 Ar

21



7 s
079
5 "
£ 08 Iy
v’
& 07 I
2 I
g 0,6 I
£ I
% 0,5 |
g I
D 4 ] ]
=
o< 0,3 Iy
£ /
0,2
g ) /
e 0,1 / y
Q = o= om e e e e e e e e e e e - - -t li /— PR
okr 500 000 kr 1000 000 kr 1500 000 kr 2 000 000 kr
Betalningsvilja
- == (5-69 ar = == 70-74 ar 75-79 ar = == 80-84 ar

Figur 3. Sannolikheten for kostnadseffektivitet for scenario (B)

Férandrat vaccinpris

Vid ett forandrat pris per dos av Shingrix ar det mojligt for Shingrix att halla en
kostnad per QALY som ar acceptabel i relation till betalningsviljan. Figur 4 nedan visar
kostnaden per QALY i relation till vaccinpris for scenario (A), medan figur 5 visar
resultaten for scenario (B). Vid ett vaccinpris pa cirka 50% av ursprungspriset kan
Shingrix betraktas som kostnadseffektivt for alderskohorterna 65-84 med den hogre
vaccineffekten (scenario A) vid en betalningsvilja p4 500 000 kronor. Priset maste
minska till cirka 40% av ursprungspriset for att Shingrix ska kunna bedomas vara
kostnadseffektivt for samma &aldersgrupper med en lagre vaccinseffekt (scenario B)
utifran en betalningsvilja p4 500 000 kronor per QALY.
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(B)

Figur 6 nedan illustrerar den genomsnittliga kostnaden per QALY vid olika
vaccinpriser vid vaccination av alla individer 6ver en viss alder. Vid vaccination av alla
individer i Region Stockholm 70 &ar och idldre kan Shingrix bedomas vara
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kostnadseffektiv vid en betalningsvilja p4 500 000 kronor per QALY om vaccinpriset
skulle minska till 50% (scenario A) eller 40% (scenario B) av ursprungspriset.
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Figur 6. Resultat fran grundanalysen géllande genomsnittlig kostnad per QALY vid dndrat vaccinpris
for scenario (A) och (B)

Kanslighetsanalyser

I tabell 16 nedan presenteras genomsnittlig kostnad per QALY for individer 65 ar och
aldre utifran olika kanslighetsanalyser. Da data gillande vaccineffekt frdn RCT-studier
enbart finns for 10 ar efter vaccinering, har det genomsnittliga avtagandet i effekt
under de forsta 10 dren anvénts for att prognosticera hur vaccineffekten minskar efter
de forsta 10 aren i grundanalysen. Om vi enbart anviander oss av befintliga data och
antar att vaccineffekten minskar till noll efter 10 ar, 6kar kostnaden per QALY fran
cirka 1,4 miljoner kronor i grundanalysen till 2,2 miljoner kronor for scenario (A). For
scenario (B) okar kostnaden per QALY med upp emot en miljon kronor.

Kostnaden per QALY minskar i stillet om vi inte nuviardesberdknar kostnader och
effekter (0 procent diskonteringsranta), antar att fler individer tar den andra dosen av
vaccinet (Okar fran 75 till 100 procent av de som tagit forsta dosen) samt om vi
anvander erfarenhetsbaserade livskvalitetsskattningar for friska individer i stallet for
hypotetiska. Dock forandrar de olika antaganden inte slutsatserna fran grundanalysen
vid ett vaccinpris pa 1780 kronor per dos, det vill sdga att Shingrix inte kan anses vara
kostnadseffektivt.
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Tabell 16. Resultat fran kinslighetsanalyser gillande genomsnittlig kostnad per QALY for individer
65 ar och dldre

Kostnad per Kostnad per QALY
QALY scenario (A) scenario (B)

Antaganden i
kanslighetsanalys

Antaganden i grundanalys

Resultat frdn grundanalys 1423067 kr 1835 889 kr
3 procent diskonteringsranta 0 procent 1051 340 kr 1387 873 kr
3 procent diskonteringsranta 5 procent 1679 197 kr 2 146 925 kr
3 procent diskonteringsrdnta 3/0 procent for 1167 997 kr 1502 857 kr

kostnader/effekt
Tackningsgrad dos 1: 58 procent 50 procent 1425 831 kr 1835 714 kr
Tackningsgrad dos 1: 58 procent 75 procent 1420 346 kr 1834 001 kr
Tackningsgrad dos 2: 75 procent 50 procent 1884 238 kr 2 365 789 kr
Tackningsgrad dos 2: 75 procent 100 procent 1176 632 kr 1547 198 kr
Avtagande vaccineffekt over hela  Ingen vaccineffekt efter 10 2 225 316 kr 2 818 390 kr
tidsperspektivet ar
Livskvalitetsvikter for frisk EQ-5D-5L fran 1114 274 kr 1435116 kr
population: EQ-5D-3L fran erfarenhetsbaserade
hypotetiska skattningar skattningar
Kostnad & livskvalitet: Enbart for  Inkludering av kostnader 1441782 kr 1 859 959 kr
baltrosrelaterade komplikationer  och livskvalitets-

férandringar kopplade till

den forhojda risken for

stroke
Aldersfordelning vaccineffekt: Aldersspecifik vaccineffekt 1 816 787 kr 1957 321 kr
Genomsnittlig effekt for samtliga
aldrar

Diskussion

Denna rapport undersoker kostnadseffektiviteten av baltrosvaccinet Shingrix jamfort
med ingen vaccination utifran ett hilso- och sjukvardsperspektiv i Region Stockholm.
Kostnad for vaccinet stills i relation till potentiellt undvikna kostnader utifran minskat
behov av vard och ldkemedel samt forbattrad livskvalitet utifran Shingrix vaccineffekt.
Da vetenskaplig litteratur har visat pa olika grad av vaccinseffekt, har tva olika
scenarion applicerats, ett dar data om vaccineffekten kommer fran RCT-studier, och
ett dar data kommer ifrdn observationsstudier. Resultaten tyder pa att Shingrix inte
kan anses vara kostnadseffektivt vid ett pris per dos om 1 780 kronor, oavsett om
vaccineffekten som anvands i analysen bygger pa resultaten fran publicerade RCT:er
eller observationsstudier. Om priset skulle minska med 50-60% skulle Shingrix kunna
anses vara kostnadseffektivt vid en betalningsvilja pd 500 000 kronor per QALY for
65-84-aringar, eller for individer 65 ar och dldre.

Antaganden om diskonteringsranta, tickningsgrad och olika dataunderlag gillande
livskvalitet hade storst inverkan pé resultaten, men forandrade inte slutsatsen fran
grundanalysen vid ett vaccinpris pa 1 780 kronor per dos, det vill sdga att Shingrix inte
kan anses vara kostnadseffektivt.
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Da det finns stora skillnader mellan linder gillande hilso- och sjukvardssystem,
prissattning av vacciner, diskonteringsrantor och tidsperspektiv, ar det problematiskt
att jamfora resultaten mot andra kostnadseffektivitetsanalyser av Shingrix-vaccinet.
Samtidigt har kostnadseffektiviteten av Shingrix inte undersokts for individer yngre
an 65 ar i denna rapport, da utgangspunkten for analysen varit att vaccinet eventuellt
ska inkluderas i ett aldrevaccinationsprogram i Region Stockholm. Emellertid var
resultaten fran analyserna i denna rapport i linje med vad man sett i andra europeiska
lander. I en studie fran Belgien med samma tids- och betalarperspektiv som i denna
rapport undersokte man kostnadseffektiviteteten utifran att vaccinet ges till en
immunokompetent grupp. Studien visade att vaccinpriset behéver ligga pa 55 euro
(cirka 639 kronor) for att Shingrix ska vara kostnadseffektivt vid en betalningsvilja pa
40 000 euro (cirka 460 000 kronor) per QALY for 50-85 aringar (12). I en tysk studie
dir man undersokte kostnadseffektiviteten av Shingrix med en tidshorisont som
tackte individernas livstid utifran ett samhallsperspektiv for 60- alternativt 70-
aringar, var resultaten att vaccinering med Shingrix kostar 37 000 euro (cirka 426 000
kronor) och 44 000 euro (cirka 506 000 kronor) per QALY for 60- respektive 70-
aringar. Detta vid ett vaccinpris pa 110 euro (cirka 1250 kronor) (13). En nederlandsk
studie med en tidshorisont pa 15 ar och utifran ett samhallsperspektiv visade att vid
den generella nationella betalningsviljan pa 20 000 euro (cirka 230 000 kronor) per
QALY behovde priset pa vaccinet ligga pa 109 euro (cirka 1250 kronor) for 70-aringar
och 64 euro (cirka 735 kronor) for 50-aringar (27).

En styrka med den har kostnadseffektivitetsanalysen ar att den bygger pa
regionsspecifika individdata gillande forekomsten av baltros och vardkonsumtion,
aggregerade data fran Socialstyrelsen och SKR samt vetenskaplig litteratur. I viss man
har antaganden gjorts tillsammans med sakkunnig inom amnet. Det innebar att
analysen bygger pa basta tillgdngliga information. Modellstrukturen som anvénts ar
inspirerad av och liknar till stor del andra modellstrukturer som anvants inom
forskning for att skatta kostnadseffektiviteten av Shingrix. Att modellen
prognosticerar ratt antal individer som insjuknar i béltros har validerats utifran en
jamforelse med data pad hur méanga 65-aringar och idldre som éarligen insjuknar i
baltros. Sakkunnig har varit med i hela processen och har validerat de data som ligger
till grund for och anvints i analyserna. Modellen som ligger till grund for analysen har
ocksa validerats av flera halsoekonomer med kunskap om Markov modellering.

Antaganden och val av data som modellen bygger pé& har varierats i
kanslighetsanalyser for att undersoka dess inverkan pa resultaten. Vissa antaganden
som gjorts har dock inte varierats i kianslighetsanalyser. Exempel pa dessa typer av
antaganden ar kostnader for patienter som utvecklar PHN, att hela kohorten
vaccineras det forsta aret, eller hur stora doser under hur lang tid som forskrivs av
lakemedel. Kénslighetsanalyser for dessa antaganden har dels inte gjorts utifran att
reliabel information saknas helt, dels for att variation i dessa antaganden anses ha en
liten inverkan pa resultaten. Individer som insjuknar i baltros har en 6kad risk for
stroke, varpa kostnader och nedsatt livskvalitet for stroke har inkluderats i en
kanslighetsanalys. Da stroke ocksa paverkar mortalitet hade en mer komplex modell
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behovts for att inkludera denna effekt, vilket inte ansdgs vaga upp mot hur det skulle
paverka resultaten. Om mortaliteten inkluderats, samt andra eventuella risker
forknippade med baltros, ar det mojligt att resultaten i modellen ar négot
underskattade, det vill siga att kostnaden per QALY skulle bli nagot lagre.

I presentation av resultaten har vi utgatt ifrdn en betalningsvilja mellan 500 000 och
1 miljon kronor per QALY. Valet av betalningsvilja bygger pa definitioner fran
Socialstyrelsen och tidigare bedomningar av TLV (28). Det finns i nulaget dock ingen
fastslagen betalningsvilja i Sverige for interventioner inom halso- och sjukvarden i
Sverige. Att acceptera en hogre kostnad per QALY kan ibland vara motiverat av flera
olika anledningar, exempelvis hur svar sjukdomen ar, och vad det finns for alternativa
interventioner tillgangliga. Kostnaden per QALY for en intervention bor darfor tolkas
som endast ett av flera kriterier som spelar roll vid beslut om hilso- och sjukvardens
resurser.

Slutsatser

Vaccination av baltros med Shingrix-vaccinet bedoms, med ett pris per dos om 1 780
kronor, inte vara kostnadseffektivt vid en betalningsvilja pa mellan 500 000 och 1
miljon kronor. Vid en minskning i pris mellan cirka 50-60% kan Shingrix anses vara
kostnadseffektivt vid en betalningsvilja pa 500,000 kronor per QALY for de specifika
aldersgrupperna 65-84 ar, eller for vaccinering av alla individer 65 ar och dldre i
Region Stockholm.
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Bilaga 1 — Meta-analys av studier
som undersoker forekomsten av
postherpetisk neuralgi

For att undersoka forekomsten av postherpetisk neuralgi (PHN) genomfordes en
meta-analys av resultat fran europeiska studier. I en HTA-rapport fran Belgien fran ar
2022 genomfordes en litteratursokning gillande PHN (29). Rapporten utgick fran tva
systematiska oversikter och inkluderade de europeiska studierna fran dessa oversikter
utifran foljande kriterium: studier med mindre 4n 10% bortfall, definition av PHN som
smarta som pagatt langre dn 9o dagar efter forsta symptomen pa baltros, en
studiepopulationsstorlek pa minst 400 baltrospatienter (dar minst 15% hade PHN for
att kunna gora ldersstratifierade skattningar), samt publicerade efter ir 2000. Atta
studier uppfyllde samtliga kriterium. En ytterligare sokning utfordes for att
inkluderade nyligen publicerade artiklar, vilket innebar ytterligare 12 studier av
relevans for fragestillningen.

Data angaende antalet fall av baltros och PHN utifran relevanta aldersgrupper (65-69
ar, 70-74 ar, 75-79 ar, 80-84 ar samt 85 ar och dldre) extraherades fran dessa studier.
Sedan genomforde vi meta-analyser for varje aldersgrupp separat. En random effect-
analys anvandes for samtliga meta-analyser, for att kontrollera for varians mellan och
inom studierna. Data som anviandes for meta-analyserna presenteras i tabell 1 nedan.

Tabell bilaga 1. Data om antal fall av baltros och PHN utifrén &ldersgrupper

Studie Antal fall Antal fall PHN

baltros

65+ 65-69 70-74 75-79 80-84 85+
Mick 2010 (30) 777 223 290 290 315 315
Duracinsky 2015 (31) - - 61 71 54 88
Hillebrand 2015 (32) 215959 37793 43192 43192 44 056 44 056
Schroder 2017 (33) 442 979 119 604 119 604 119 604 119 604 119 604
Ultsch 2013 (34) 5384 264 420 420 420 420
Schmidt-Ott 2018 (5) 513 76 67 46 73 73
Helgason 2000 (35) 421 58 118 118 - -
Gialloreti 2010 (36) 5675 301 573 573 664 664
Bricout 2014 (37) 413 78 117 117 117 117
Alicino 2017 (38) 598 89 68 91 86 171
Opstelten 2002 (39) 837 28 28 75 75 75
Opstelten 2007 (40) 598 46 46 46 46 46
Mufioz-Quiles 2018 (41) 87 086 12 192 16 633 16 633 18 549 18 549
Sundstrom 2015 (25) 13 296 904 1223 1290 1502 1502
Gauthier 2009 (6) 25002 3250 3750 4 500 4750 4750
Yanni 2018 (42) 18 583 1654 2323 2323 2304 2 304
Amirthalingam 2018 (43) 26 257 3623 3623 3623 3623 3623
Forbes 2016 (44) 119413 4299 13 016 13 016 15285 15 285
Walker 2018 (45) - - - 368 368 368
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I tabell 2 nedan redovisas resultaten fran meta-analyserna. Sannolikheten for
baltrospatienter att utveckla PHN varierar mellan 12 procent for den yngsta
aldersgruppen till 16 procent for den aldsta.

Tabell bilaga 2. Genomsnittlig andel (i procent) individer som utvecklar PHN, av de som har baltros

Aldersgrupp Andel (95% konfidensintervall)

65-69 11,17 (7,7-16,5)
70-74 15 (12-18,3)
75-79 15 (12-18,3)
80-84 15,1 (12,3-18,2)
85+ 16,2 (13,3-19,3)
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Bilaga 2 — Meta-analys av
observationsstudier som undersoker
vaccineffekten av Shingrix

Tre observationsstudier har publicerats som undersokt vaccineffekten av Shingrix for
alla individer (oavsett sjukdomshistoria) eller for individer utan nedsatt
immunforsvar (likt i de RCT-studier som undersokt vaccineffekten). Tva av dessa
studier har undersokt vaccineffekten efter i genomsnitt sju manader (15, 16), medan
den tredje studien undersokte vaccineffekten efter i genomsnitt tva ar (46). Da det
finns svarigheter med att viga samman resultat frdn studier utifrdan olika
uppfoljningsintervaller, exkluderades den tredje studien, och en random-effects meta-
analys utfordes utifran de tva forsta studierna. Matningen av vaccineffekten vid sju
manader antogs sedan vara vaccineffekten under det forsta aret i scenario (B).

I tabell 3 nedan redovisas den data som extraherades fran studierna. Dessa tva studier
exkluderade patienter med nedsatt immunforsvar, likt urvalet som gjordes i RCT-
studierna for scenario (A).

Tabell bilaga 3. Data om observationsstudierstudier som inkluderats i meta-analys av vaccineffekt

Studie Alder p3 Storlek Antal vaccinerade  Vaccineffekt (95%
population population totalt konfidensintervall)

Sun (16) 56-73 ar 4769 819 173 745 85,5 (83,5-87,3)

Izuritea (15) 74,616,7 ar 15 589 546 1006 446 70,1 (68,6-71,5)

I tabell 4 nedan redovisas resultaten fran meta-analysen. I genomsnitt var
vaccineffekten det forsta aret efter vaccination 77 procent, med en spridning mellan
64 och 94 procent.

Tabell bilaga 4. Genomsnittlig vaccineffekt utifran observationsstudier
Effekt (95% konfidensintervall)

Genomsnittlig effekt 77,4 (63,7-94)

33



Bilaga 3 — Kostnader och livskvalitet
for stroke

Individer som insjuknar i baltros har en 6kad risk for stroke. I en meta-analys fran ar
2017 undersoktes den 6kade risken for stroke, och resultat presenterades for det forsta
aret efter baltros (47). I och med att stroke bade innebar en nedsatt livskvalitet samt
ett 6kat behov av vard vilket i sin tur paverkar regionens kostnader, har den 6kade
risken for stroke tagits hansyn till en i kinslighetsanalys. Modellen har i denna
kanslighetsanalys tagit hiansyn till att individer bdde har minskad livskvalitet samt
vardbehov pa grund av biltros och stroke. Ingen inverkan pa mortalitet har tagits
hénsyn till i denna analys.

Tabellerna nedan redovisar den data som anvénts i modellen for kanslighetsanalysen
dar stroke inkluderas som en komplikation.

Tabell bilaga 5. Relativ risk for stroke under det forsta aret efter insjuknande i béltros

Studie - Marra 2017 (47) Relativ risk (95% konfidensintervall)

1 manad efter baltros 1,78 (1,7-1,88)
3 manader efter baltros 1,43 (1,38-1,47)
1 3r efter baltros 1,19 (1,13-1,24)

Den genomsnittliga risken for stroke nagon gang under det forsta aret efter baltros har
berdknats genom att applicera metoden “area under the curve” som tar hiansyn till
tidsintervallet som risken ar uppmatt for. Den genomsnittliga risken som anvandes i
modellen ar darfor 1,4.

Den okade risken for att fa stroke efter en baltrosinfektion applicerades pa
grundrisken att fa stroke (incidensen), som i genomsnitt dr 0,3 procent for individer
65 ar och aldre, vilket uppskattas pa Socialstyrelsens 6ppna statistikdatabas (48).

Den hélsorelaterade livskvaliteten for individer efter stroke har uppskattats i en meta-
analys fran ar 2022 (49). I tabellen nedan redovisas den genomsnittliga livskvaliteten
utifran studien det forsta aret.

Tabell bilaga 6. Hilsorelaterad livskvalitet efter stroke

Studie - Joundi 2022 (49) Livskvalitet (95% konfidensintervall)

1 manad efter stroke 0,65 (0,63-0,67)
1 ar efter stroke 0,65 (0,59-0,71)

Den genomsnittliga livskvaliteten for stroke ndgon ging under det forsta aret efter
stroke har berdknats genom metoden “area under the curve”. Den genomsnittliga
livskvaliteten som anvandes i modellen ar darfor 0,65.
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Strokepatienter har behov av bade primarvard, specialiserad Oppenvard samt
slutenvard. I en svensk studie frdn &r 2017 uppskattades kostnaderna for
strokepatienter (50). Kostnaderna uppskattades for ar 2016, och i tabellen nedan ar
kostnader uppskrivna till ar 2021, som ar samma ar som anvands for 6vriga kostnader
i modellen.

Tabell bilaga 7. Kostnader for stroke

Primarvard Specialiserad 6ppenvard Slutenvard
Hemorragisk stroke 9 104 kr 19 497 kr 259 930 kr
Ischemisk stroke 12 058 kr 20113 kr 166 806 kr
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