MEDICINSK KOMMENTAR

Allman TBE-vaccination ger
halsovinst till rimlig kostnad

VIKTIGT ATT SE TILL LIVSTIDSPERSPEKTIVET - ALLA

LANGSIKTIGA KONSEKVENSER MASTE BEAKTAS

Fastingburen hjarninflammation
(tick-borne encephalitis, TBE) ar
en anmailningspliktig sjukdom
enligt smittskyddslagen. Infek-
tionen orsakas av ett flavivirus
som i forsta hand sprids via fas-
tingbett.

Hos vuxna ar forloppet bi-
fasiskt i typiska fall. Det inne-
bar vanligtvis nigra dagars fe-
ber f6ljt av ett fritt intervall pa
nagra dagar upp till veckor och
darefter symtom pa meningo-
encefalit. Upp till 40 procent av
patienterna har kvarstaende se-
quelae efter genomgangen akut
sjukdom.

Stigande alder korrelerar med
6kande svarighetsgrad avseen-
de bade akutskedet och efterfol-
jande komplikationer. Mortali-
teten &r 0,5-2 procent och hogst
hos dldre.

De senaste aren har anta-
let anmaélda fall uppvisat en
6kande trend med en rekordno-
tering 2017 med 391 fall och nés-
tan lika manga 2018. Majorite-
ten av patienterna ar smittade
i Sverige och helt ovaccinerade.
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TBE-vaccinerna skyddar val
TBE-vaccin rekommenderas till
dem som har risk f6r smitta,och
i »hogriskregionerna« Stock-
holm, Sérmland och Uppsala
racker det i princip med regel-
bunden utevistelse och kontakt
med oklippt gras utanfor stads-
bebyggelse under mars-novem-
ber. I andra regioner begrinsas
smittrisken fortfarande till vis-
sa omraden.

Det finns tva valbeprovade
TBE-vacciner i Sverige. De dr in-
aktiverade och skyddar val mot
sjukdom om det rekommende-
rade vaccinationsschemat f6ljs.
Vaccinationsgenombrott, defi-
nierat som laboratoriebekrifta-
de fall trots dokumenterade vac-
cindoser enligt rekommenda-
tion, forekommer hos ca 5 pro-
cent, framfor allt hos personer
over 50 ar.

Detta ligger till grund for re-
kommendationen om en extra

Denna utveckling har skett parallellt med
rapporter fran vaccinforetagen om allt fler
silda doser arligen. Det finns inget natio-
nellt vaccinationsregister, varfor det sak-
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o Beréknat pa ett livstidsperspektiv ar
kostnaden per kvalitetsjusterat levhadsar
(QALY) fér samhallsfinansierad TBE-vac-
cination i ett omrade med TBE-incidens
och sjukvardskostnader motsvarande
Stockholms lan 28 000-161000 kronor,
beroende pa alder vid vaccinationsstart.

o I halsoekonomiska analyser bor det
tydligt framga vilket tidsperspektiv som an-
vants nér vaccination utvarderas, eftersom
detta kan vara avgorande for slutsatserna.

sk primingdos till personer som pabor-
jar vaccination efter 50 ars alder. Tidigare
har samma rekommendation till personer
6ver 60 ar haft mycket god effekt [2].

Adekvat priming ar avgoérande ur ett
vaccinimmunologiskt perspektiv och for
att individualisera vaccinskyddet mot
TBE. A andra sidan finns det ocksé allt
mera data som stoder en forlingning av
boosterintervallet fran 5 ar till 10 ar nar
de forsta 4-5 doserna har getts. Detta skul-
le vara ett tilltalande alternativ, sarskilt
hos dem som boérjar vaccinera sig tidigare
ilivet, da bra priming och hogre nivier av
antikroppstitrar littare uppnas for de fles-
ta vacciner.

Det ar dock for tidigt att utvardera detta
avseende skydd mot sjukdom, framfor allt
hos personer 6ver 50 ar,som har hogre risk
for att bli svart sjuka och dven svarar sam-
re pa vaccinationer i allmanhet.

0jamlik vaccinationstickning

For att kunna uttala sig om risken att fa
TBE i ett specifikt omrade, baserat pa an-
talet anmalda fall, 4r det avgorande att ha
kdnnedom om hur manga som é&r skydda-
de mot sjukdom. Eftersom det &r en rela-
tivt ovanlig sjukdom &ven i ett hogrisk-
omrade, bade riaknat till anmaélda fall och
subkliniska fall som kan vara immuna ef-
ter exponering, ar kinnedom om antalet
vaccinerade individer det bésta sittet att
uppskatta detta.

I brist pa ett vaccinationsregister gjorde
vi en uppskattning av vaccinationstéck-
ningen i Stockholms ldn 2013 i samarbete
med Statistiska centralbyran. Vara resultat
visade en vaccinationstickning, definierat

»... vaccinationstackningen
skulle paverkas signifikant
positivt, framst gillande hus-
hall med lag inkomst, om TBE-
vaccinet blev avgiftsfritt ...«

som minst 1 dos TBE-vaccin, pa 53 procent.
Multivariatanalys pavisade en ekonomisk
ojamlikhet med signifikant hogre chans
att vara skyddad mot TBE hos dem med
hogre inkomst [1].

En annan svensk studie, baserad pa
slumpvis utskickade enkdter i Sveri-
ge, har ocksa visat att vaccinationstack-
ningen skulle paverkas signifikant posi-
tivt, fraimst gillande hushall med lag in-
komst, om TBE-vaccinet blev avgiftsfritt
for den enskilde [3]. Det har ocksa tidiga-
re framforts argument for subventionerad
TBE-vaccination i Liakartidningen [4].

Livstidsperspektiv i hilsoekonomisk analys
Mot bakgrund av ovanstaende genomfor-
de vi en hélsoekonomisk analys for att un-
dersoka kostnadseffektiviteten av ett pro-
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Antalet anmélda fall av TBE (fastingburen
hjarninflammation) har 6kat under de senaste
aren. Majoriteten av patienterna ar helt ovac-
cinerade och smittade i Sverige.

gram dar vaccin tillhandahalls avgiftsfritt
for den enskilde. Data hdmtades férutom
fran studien fran Stockholms ldn 2013
bla fran registret for anmaélningsplikti-
ga sjukdomar, Sminet, och Stockholms
lans landstings hilsodataregister for upp-
foljning av vardhéndelser, Valdatabasen.
Den senare baseras pa diagnoskoder och
anviands framfor allt for uppfdljning av
medicinsk och ekonomisk information av
producerad vard.

I brist pa TBE-specifika data angaen-
de kostnader for sequelae extrapolera-
des dessa fran en dansk studie avseende
stroke. I utvirderingen jamfordes ett pro-
gram med avgiftsfritt vaccin med nuva-
rande praxis med egenfinansierad vacci-
nation.

Analysen genomfordes pa tre olika ko-
horter avseende avgiftsfri vaccination li-
vet ut for 1) barn fran 3 ar, 2) vuxna fran
40 ar och 3) vuxna fran 50 ar. Analyserna
gjordes ur ett livstidsperspektiv, dvs av-
giftsfritt vaccin livet ut for alla; vid vac-
cinationsstart over 50 ar antogs en extra
primingdos och i barnkohorten antogs pa-
fyllnadsdoser ges vart 10:e ar.

Resultaten visar att programmet med
avgiftsfritt TBE-vaccin ar forknippat med
en kostnad per kvalitetsjusterat levnadsar
(QALY) pa 27762 , 99 527 och 160 827 kronor
for respektive aldersgrupp givet ett hog-
incidensomrade som Stockholms ldn med
motsvarande sjukvardskostnader. Kostna-
den dr dirmed lagre 4n vad som vanligtvis
brukar anses rimligt nar halso- och sjuk-
vardens insatser ska prioriteras.

Folkhalsomyndigheten fick annan slutsats
Resultaten publicerades i Vaccine i no-
vember 2018 [5].

Samma ménad publicerade Folkhalso-
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myndigheten en hilsoekonomisk analys
i form av en rapport pa svenska. Rappor-
ten bestélldes av Stockholms lans lands-
ting, och slutsatsen ar att subventionerat
TBE-vaccin inte dr kostnadseffektivt da
kostnaden per vunnet QALY for ett pro-
gram med avgiftsfritt TBE-vaccin berak-
nades till 7,3 miljoner kronor [6].

Detta resultat belystes ocksa som en ny-
het i Lakartidningen [7].

Tidsperspektivet ger skillnaden

Eftersom Folkhdlsomyndighetens rapport
i princip ar baserad pa samma kliniska
data vicks naturligtvis frigan hur resulta-
ten kan skilja sig sa markant at.

Den stora skillnaden mellan resulta-
ten ar tidsperspektivet for analysen, som
Folkhilsomyndigheten har valt att sétta
till 10 ar medan var analys antar ett livs-
tidsperspektiv. Ett 10-arsperspektiv i pre-
ventions- och vaccinationssammanhang
leder sillan till laga kostnader per halso-
vinst, eftersom halsoeffekterna upptrader
senare i livet medan kostnaderna uppstar
relativt omgéaende.

Detta kan bli sarskilt tydligt om man
valjer att vaccinera barn och ungdomar,
som svarar bra pa vacciner, for att fa ett op-
timalt skydd mot sjukdomar som drabbar
individer hardare ju dldre de blir.

Det finns saledes goda skal till att anta
ett langt tidsperspektiv i den hir typen
av studier, vilket ocksa stéds av rekom-
mendationer fran myndigheter som Tand-
vards- och lakemedelsférmansverket (TLV)
i Sverige och NICE (National Institute for
Health and Care Excellence) i England
samt den ledande metodlitteraturen [8].

Olika metoder - olika slutsatser

Ett livstidsperspektiv ar dock inte all-
tid det enklaste att forhalla sig till i var
snabbt fordnderliga varld. Resultaten blir
mer osidkra och bygger pa fler antaganden.
Samtidigt kan de nog anses som mer re-
levanta, och man far alltid gora en avvig-
ning mellan precision och relevans i den
hér typen av underlag.

Vi anser att man bor utgd fran gidngse
metodik och anvinda en relevant tidshori-
sont, och di landar man i slutsatsen att
avgiftsfri TBE-vaccination forefaller ge en
halsovinst till en rimlig kostnad. Stock-
holms ldns landsting gor en annan be-
domning och tillaimpar ett 10-arsperspek-
tiv i sitt beslutsunderlag och hamnar da i
en motsatt slutsats.

Givet allt fler TBE-fall med en geografisk
spridning vasterut samtidigt som det fort-
farande saknas bade vaccinationsrekom-
mendationer fran Folkhdlsomyndigheten
och nationellt vaccinationsregister ar det
avgorande att det framgar vilket underlag
som ligger till grund for de rekommenda-

tioner som ges och att alternativa meto-
dologiska val leder till fundamentalt olika
slutsatser. O

o Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga
uppgivna.

Citera som: Lakartidningen. 2019;116:FPD
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SUMMARY

Subsidized TBE vaccination appears
cost-effective in a life-time perspective

Given the setting of Stockholm County,

a recently published health-economic
analysis shows that the cost per Quality-
adjusted life year (QALY) of a free TBE
vaccinations program is below generally
acceptable cost-effectiveness thresholds
in Sweden. A report from the Public Health
Agency (PHA), based on similar input

data, shows that it is not cost effective

to subsidize TBE vaccination in the
Stockholm county. The main difference

in the two analyses is the time horizon

for the analyses; a life-time perspective
versus 10-year perspective. Health
economics of vaccination strategies
should be based on a long time perspective
and especially when the disease is more
severe in older adults, i.e. TBE. Health-care
decision-makers should be aware of the
importance of the time horizon for the
results when considering these evaluations
in prioritization decisions. With a life-time
perspective a TBE-vaccination program
appears cost-effective.



