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vaktsiinide kulutohusus Eestis
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Saluse*, Raul-Allan Kiivet?

Taust. Rotaviiruslik gastroenteriit (RVGE) on laialt levinud sooleviirusnakkushaigus,
mis pohjustab suure osa vdikelaste suremusest arengumaades. Kuigi arenenud riikides
esineb surmaga loppevaid haigusjuhte harva, on kergemate haigusvormide sage esinemine
koormaks nii lapsevanematele kui ka tervishoiusiisteemile. Haigestumist on vdimalik
piirata vaktsineerimisega.

Eesmark. Hinnata Eesti andmetel rotaviirusevastase vaktsineerimise kulutéohusust
vorreldes mittevaktsineerimisega vaktsiinide Rotateq voi Rotarix kasutamisel tervis-
hoiusilisteemi rahastaja perspektiivist.

Metoodika. Markovi mudeli abil kirjeldati tihe slinnikohordi laste haigestumist erineva
raskusastmega RVGEdesse, kaasnevaid kulusid ja elukvaliteedi halvenemist viie aasta
perspektiivis. Analiilisil eeldati, et vaktsineeritakse 95% sihtriihma lastest.

Tulemused. Kuna Rotateq ja Rotarix efektiivsuse poolest oluliselt ei erine, vilditaks iihe
voi teisega vaktsineerimisel ligi 90% koigist haigusjuhtudest. Surmajuhte vaktsineerimise
korral téendoliselt ei esineks. Vorreldes mittevaktsineerimisega voidetaks vaktsineeri-
mise korral viie aasta jooksul 55-57 kvaliteedile kohandatud eluaastat (QALY). Kdige
tdendolisemate n-6 stsenaariumite korral oleks tdiendkulu tohususe mair (incremental
cost-effectiveness ratio, ICER) vaktsiini Rotateq vdi Rotarix kasutamisel vahemikus
13 000 - 30 000 eurot iga lisanduva QALY kohta. Kdige enam méjutab tdiendkulu téhu-
suse mddra haiglaravi vajavate haigusjuhtude arvu prognoosi tdpsus ja vaktsiini hind.

Jareldused. Rotaviirusevastane vaktsineerimine aitaks dra hoida markimisvéddrsel hulgal
RVGE-haigusjuhte. Samas iiletavad kulutused vaktsineerimisele ravikuludelt saadava
kokkuhoiu neli korda.

Rotaviirus on kogu maailmas levinud fekaal-
oraalsel teel nakkuv haigustekitaja, mis
pdhjustab suure osa vidikelaste rasketest
gastroenteriitidest nii arenenud riikides
kui ka arengumaades. Rotaviiruslikku
gastroenteriiti (RVGE) voib pddeda elu
jooksul korduvalt, kuid tildjuhul kulgeb
iga jargnev haigusepisood kergemalt kui
esmane haigestumine (1). Hinnanguliselt
sureb arengumaades RVGE tdttu rohkem kui
500 000 last aastas (2, 3). Arenenud riikides
esineb surmajuhtusid rotaviirusinfektsiooni
tottu harva, kuid haigus on levinud ka védga
hea hiigieenitasemega riikides. Naiteks oli
Soomes ajavahemikul 1985-1995 haiglaravi
vajanud patsientide haigestumus ligikaudu
3 juhtu 1000 alla Saastase lapse kohta

aastas (4). Siiski moodustavad suurema
osa haigestumistest kergemad, haiglaravi
mittevajavad juhud. Hinnanguliselt poeb
95% lastest enne Saastaseks saamist rota-
viirusinfektsiooni (1, 3).

Eestis pohjalikke epidemioloogilisi
uuringuid rotaviirusinfektsiooni esinemise
kohta iildrahvastiku hulgas korraldatud ei
ole. Terviseameti andmetel registreeriti
perioodil 2006-2010 aastas 1000-1500
RVGE-haigusjuhtu. Haigetest 80-85% olid
alla Saastased lapsed ja 85-90%-1 Tervise-
ametis registreeritud juhtudest patsient
hospitaliseeriti. Selle alusel kujuneb hospi-
taliseerimiskordajaks 8-15 haiglaravijuhtu
1000 alla Saastase lapse kohta aastas (5).
Vorreldes Euroopa keskmisega - 3,7 juhtu
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1000 alla Saastase lapse kohta (6) - on
Eestis hospitaliseerimine RVGE tottu kuni
neli korda sagedasem.

Rotaviirusevastane vaktsineerimine
Vaktsineerimine rotaviiruse vastu vara-
jases eas jdljendab esmast rotaviirusnak-
kuse episoodi, mille tagajarjel ei teki kill
elukestvat immuunsust, kuid viaheneb
raskete RVGEde ning surmajuhtude esine-
mise tdendosus (6). Esimene rotaviirusevas-
tane vaktsiin (Rotashield, firma Wyeth) sai
miitigiloa USAs 1998. aastal, kuid eemaldati
kasutuselt aasta hiljem, sest ilmnesid seosed
vaktsiini ja soole invaginatsiooni ehk soole-
tuppumuse suurema esinemissageduse
vahel (7). Aastal 2012 on Eestis, samuti kogu
Euroopa Liidus ja USAs, miitigiluba kahel
suu kaudu manustataval nérgestatud elus-
vaktsiinil - Rotateq (Sanofi Pasteur MSD)
ja Rotarix (GlaxoSmithKline Biologicals).
Rotateq, inimese-veise reassortantvaktsiin,
sisaldab viit erinevat rotaviiruse serotiiiipi -
G1, G2, G3, G4 ja P1(8) - ning Rotarix iiht
inimese rotaviiruse RIX4414 norgestatud
tlive. Molemat vaktsiini manustatakse suu
kaudu alates 6. elunddalast - Rotateqi kolme
ja Rotarixi kahe doosina. Miinimumintervall
dooside vahel on 4 nddalat. Vaktsiine vdib
manustada tihel ajal koos teiste monova-
lentsete voi kombineeritud vaktsiinidega,
mis sisaldavad Haemophilus influenza b,
inaktiveeritud poliomiieliidi, meningokokk
C, B-hepatiidi, difteeria-teetanuse-likakoha
vbdi pneumokoki konjugeeritud vaktsiini.
Samaaegset manustamist gripivaktsiiniga
pole uuritud (8, 9).

Kliinilistes uuringutes on moélemad
vaktsiinid osutunud téhusaks (efektiivsus
75-90%) moddukate ja raskete RVGE-
juhtude valtimisel (10). Vaktsineerimis-
programmide kdivitamise jdrel tehtud
uuringutes on saadud mairgatavalt taga-
sihoidlikumaid tulemusi: vihenemine
haigestumises ja arstiabi kasutamises on
olnud 40-60% piires (10). Tdendaoliselt
soltub vaktsineerimise tulemuslikkus
haiguse epidemioloogilisest olukorrast ja
serotiilipide levimusest, mis on tdoendatult
muutlikud nii ajas kui ka piirkonniti. Ka
Eestis ajavahemikul 2007-2008 hospitali-
seeritud kuni Saastaste laste seas tehtud
uuringust selgus, et meil erinevad RVGE-
juhtusid pohjustavad viirustiived oluliselt
Kesk- ja Ida-Euroopas levivatest haigus-
tekitajatest ning viirustiivede esinemine

muutub suuresti ka aastate kaupa (11).
Samas on mitmes riigis (Austraalia, USA,
Soome) vaktsineerimisprogrammide kaivi-
tamise jarel tiheldatud RVGEde vihenemist
mitteimmuniseeritute hulgas (iildimmuun-
susfoon, ingl herd immunity) (10).

2012. aasta mai seisuga kuulus rotavii-
rusvaktsiin 33 riigi, sh Euroopa Liidu riiki-
dest Austria, Belgia, Luksemburg ja Soome,
riiklikesse immuniseerimiskavadesse. 2014.
aastal alustatakse rotaviirusevastast vakt-
sineerimist ka Latis (12). Eestis on vaktsiini
lisamine riiklikku immuniseerimiskavasse
paevakorral, kuid otsust selle kohta ei ole
veel langetatud. Lapsevanemate kulul vakt-
sineeriti 2010. aasta Ravimiameti hulgimiii-
gistatistika jargi Eestis rotaviiruse vastu
ligikaudu 500 last (13).

Koigis arenenud riikides, kus rotaviiru-
sevastased vaktsiinid on immuniseerimis-
kavasse lisatud, on koostatud ja avaldatud
ka vastavad kulutdhususe analiiiisid.
Kulutdhusust kirjeldatakse tavapéraselt
tdiendkulu téhususe médraga (ICER) lisan-
duva kvaliteetse eluaasta (QALY) kohta.
ICER niitab vaktsineerimise abil voidetud
tdie tervise juures elatud eluaasta maksu-
must. Seni tehtud rotaviirusinfektsiooni
vaktsiinide kulutdhususe uuringutes on
ICER varieerunud laiades piirides alates
30 000 kuni 150 000 euroni QALY kohta.
Erinevused tulemustes on tingitud eelkoige
sisendandmetest ning kdige suuremad
erinevused esinevad riigiti vaktsiinide ja
raviteenuste hindades ning haigestumuses
ja arstiabi kasutamises. Paljuski mdjutab
kulutdhususe hinnangut ka uuringu
eemdrgi ja metoodikaga valitud perspek-
tiiv: analuiisi kaasatavad kulud véivad
piirduda ravikuludega, aga voivad hdlmata
ka teisi kulusid nagu haige hooldamisel
saamata jadnud todtasu, lisamdhkmete
ostmiseks tehtud kulutused, surma korral
matusekulud jt. Suured erinevused aval-
datud kulutdhususe uuringutes nditavad,
et nende tulemuste otsene lilekandmine
Eestisse ei ole kohane. Neis uuringutes
on rdhutatud vajadust teha kulutéhu-
suse analiilis, lahtudes konkreetse riigi
haigestumuse, ravitavade ja ravikulude
andmetest (10).

Artikkel on kirjutatud Sotsiaalministee-
riumi tellitud uuringu pohjal. Uuringura-
porti tdistekst (10) on kidttesaadav interne-
tipohisest rahvatervishoiu raamatukogust
RaTeRa, vt http://www.rahvatervis.ut.ee.
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METOODIKA

Sarnaselt suurema osa varem tehtud kulu-
tohususe uuringutega kasutati ka kies-
olevas analiilisis modelleerimiseks Markovi
mudelit, mille eelisteks teiste mudelite ees
on haigusprotsesside ja neist tulenevate
paljude terviseseisundite kujutamine liht-
sustatud kujul ning véimalus analtitisida
pikka ajaperioodi. Kdesolevas analiisis
koostati minimalistlik Markovi kohor-
dimudel programmis TreeAge Pro 2010
(TreeAge Software Inc).

Markovi matemaatiline mudel véimaldab
lihtsustatult kujutada haiguse kulgu ajas.
Modelleerimisel jaotatakse haiguse kulg
terviseseisundite alusel teineteist vilistava-
teks osadeks ehk Markovi seisunditeks (nt
terve, nakatunud, haige, surnud). Vaatlus-
alusel kohordil on voimalik nende seisundite

(y

Terve

fq- - - - - Vaktsiin
v v v

Kerge RVGE Moodukas RVGE Raske RVGE

/

Surm

Joonis 1. Rotaviirusinfektsioonivastast
vaktsineerimist kirjeldava Markovi mudeli
struktuur, milles kastid tahistavad erinevaid
haigusseisundeid ning nooled seisunditevahelisi
tleminekuid. Iga haigusseisundit iseloomustavad
vastav elukvaliteedivaartus ja haigusjuhu
ravikulud.
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Joonis 2. Soole viirusnakkushaigustesse (RHK-10 jargi A08) haigestumine
Eestis 2010. aastal kuni 5aastaste laste seas (juhtude arv) arstiabi tiiiipide
kaupa haigekassa andmetel.

vahel litkuda vastavalt kindlaksmédératud
tileminekutdendosustele, mis kirjeldavad
haiguse loomulikku arengut ja sekkumise
efektiivsust. Iga seisundiga, kus kohordi
liige viibib, kaasnevad kulud ja elukvali-
teedi nditaja. Anallitisitava perioodi pikkus
soltub haiguse loomuliku arengu kiirusest
(kuu, aasta). Analiitisi tulemusena leitakse
igas tsiiklis kulud ja summaarne elukvali-
teet kohordi kohta, millele rakendatakse
diskonteerimist ehk elukvaliteedi ja kulude
vahendamist kokkuleppelises maaras (Eesti
ravimite farmakodkonoomilise hindamise
juhistest lahtuvalt mééra 5% aastas). Diskon-
teerimine lahtub eeldusest, et nii raha kui
ka elukvaliteedi vadrtus viheneb ajas. Kdes-
olevas analiitisis kasutatud Markovi kohor-
dimudel jdljendab rotaviirusinfektsiooni
loomulikku kulgu (vt joonis 1). Analtilsis
jalgitakse vastsiindinute kohorti viie aasta
jooksul. Mudeli kohaselt on vdéimalik tihe
aasta jooksul ptsida tervena, haigestuda
tihte kolmest erineva raskusastmega RVGEst
ja seejdrel paraneda (liikuda tagasi seisun-
disse ,terve®) voi surra raske RVGE tagajarjel.

Mudeli sisendandmed

Liikumist joonisel 1 toodud seisundite vahel
kirjeldavad tileminekutdendosused. Haiges-
tumise tdendosus sdltub haiguse erinevate
raskusastmete levimusest ja lapse vanusest.
Vaktsineerimise korral ka vaktsiini efektiiv-
susest. Kuni 5aastaste laste haigestumuse
kirjeldamiseks Eestis kasutati haigekassa
raviarveid RHK-10 diagnoosikoodi AO8 ja
selle alamkoodidega (soole viirus- ja muud
tdpsustatud nakkused). Surmajuhte rotavii-
ruse tagajirjel ei ole viimasel aastakiimnel
Eestis olnud, kuid nende esinemist ei saa
siiski tdielikult vdlistada. Toetudes teiste
arenenud riikide kulutéhususe analiitisides
kasutatud andmetele (14), eeldati, et 10
aasta jooksul voib Eestis iihe aasta slinni-
kohordi kuni 2aastaste laste seas esineda
umbes 1 surmajuht rotaviirusinfektsiooni
tagajdrjel (5 aasta perspektiivis hinnan-
guliselt 0,48 juhtu). Koigi vdikelaste seas,
mitte tihe aasta stinnikohordis, sureks selle
eelduse kohaselt rotaviiruse tagajarjel igal
teisel aastal 1 laps. Joonisel 2 on esitatud
rotaviirusinfektsiooni haigusjuhtude arv
vanuse ja arstiabi tiilibi jargi. Ambulatoorse
ravi nimetuse alla on ithendatud perearstide
ja erakorralise meditsiini osakondade (EMO)
vidljaantud raviarved, mis vastavad mudelis
modduka raskusega RVGE-le. Haiglaravi
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juhud vastavad raskele RVGE-le. Kergete
juhtude puhul on ldhtutud eksperdihinnan-
gust, et arstiabi mittevajavaid haigusjuhte
on niisama palju kui arstiabi vajavaid juhte.
Kui tileminekutdendosused kirjeldavad
seisundite vahel liikumist, siis haigusepi-
soodi kestus, elukvaliteedi nditajad ja kulud
konkreetse seisundiga kaasnevat. Andmed
eelnevalt nimetatud sisendite ja vaktsiinide
efektiivsuste kohta on esitatud tabelis 1.
Haigusepisoodi kestus pdevades haiguse
erinevate raskusastmete korral voeti
Hollandis korraldatud uuringutest (15, 16).
Elukvaliteedi nditajate puhul on ldahtutud
eeldusest, et terve lapse elukvaliteet on
vordne iihega ehk elukvaliteet on 100%.
Mudelis on teaduskirjandusele toetudes
arvestatud, et elukvaliteet kergete episoo-
dide ajal on vdhenenud 23% ning raskete
haigusepisoodide korral 39% (15). Haige-
kassa 2010. aasta andmetel on arvutatud
RVGE ravikulud, ravimikulud ja kulud
hooldushiivitisele haiguse iihe juhu kohta.
Vaktsiinide efektiivsused on vdetud vasta-
vatest kliinilistest uuringutest (17-19).
Ravimiameti 2010.-2011. aasta hulgi-
miutiigistatistika alusel oli Rotateqi doosi
hind 42 eurot ja Rotarixil 40 eurot. Kuna
Rotateqi manustatakse kolmes doosis, kuju-
neks kuuri hinnaks 126 eurot, kahe doosina
manustataval Rotarixil 80 eurot. Teiste
riikide kogemusele toetudes on tdendoline,
et Rotateqi hind langetatakse konkurentsis
pusimiseks Rotarixiga vorreldavale tase-
mele. Nditeks oli USA riiklike vaktsineeri-
misprogrammide hinnakirjas 2011. aasta
juuli seisuga Rotateqi kuuri maksumus
179,4 dollarit ja Rotarixil 178,4 dollarit
(20). Kéesoleva uuringu pdhianaliilisis on
molema vaktsiini kuuri hinnaks véetud
vordselt 80 eurot. Vaktsiinide manustamise
kulu eraldi ei arvestatud, kuna eeldati, et
suukaudse vaktsiini andmine vaikelapsele
rutiinse arstivisiidi ajal ei tdhenda perears-
tile markimisvaarset lisatood ega ajakulu.
Pohianaliitisi tulemuste jarel esitatakse
tundlikkuse analiitisid, milles hinnatakse
vaktsiini maksumuse, efektiivsuse, surmade
esinemise toendosuse, ravikulude ja haigla-
ravi kasutamise mdju kulutéhususele.

POHIANALUUSI TULEMUSED

Modelleerimise abil arvutati ihe siinni-
kohordi laste haigusjuhtude arv, véidetud
kvaliteetsed eluaastad (QALY) kohordi
kohta ning kulud tervishoiusiisteemi rahas-

tajale mittevaktsineerimise ja vaktsineeri-
mise tingimustes (vt tabel 2). Koondtule-
musena on esitatud tdiendkulu tohususe
maar (ICER) eurodes ithe QALY kohta, mis
naitab, kui suured on tervishoiustisteemi
rahalised kulutused iihe tdiskvaliteetse
eluaasta saavutamiseks kogu siinnikohordi
vaktsineerimise korral.

Koigi vastsiindinute vaktsineerimine
rotaviiruse vastu hoiaks dra markimisvaarse

Tabel 1. Rotaviirusinfektsiooni vaktsiinide kulutéhususe hindamise
Markovi mudeli sisendparameetrid rotaviirusliku gastroenteriidi

raskusastmete kaupa. Sulgudes on mérgitud andmete allikad

Parameeter Kerge Moodukas Raske
Juhtude arv 5 aasta valtel 3408 2416 1008
mittevaktsineerimise korral
Haigusepisoodi kestus 4 @5 813 11 @
(paevades)
Elukvaliteedi halvenemine % -0,226 -0,226 -0,386
haigusepisoodi kestel
Kulud* Ravikulu juhu kohta 0 13 eurot 250 eurot
Ravimikulu juhu 6 eurot 6 eurot 6 eurot
kohta
Hooldushivitis 20,8 eurot 41,6 eurot 57,6 eurot
juhu kohta
Efektiivsus Rotateq ®1® 74% (67-80%) 74% (67-80%) 94% (92-96%)

Rotarix 9 79% (73-84%)

79% (73-84%)

96% (84-99%)

*Haigekassa andmed

Tabel 2. Rotaviirusliku gastroenteriidi (RVGE) juhtude arv, vdidetud
kvaliteetsed eluaastad (QALYd), kulud ja tadiendkulu tohususe maar

(ICER)* Eestis 2010. aastal

Mittevaktsi- Rotateq Rotarix
neerimine

Haigusjuhud Kerge RVGE 3408 842 680
Moodukas RVGE 2416 595 482
Raske RVGE 1008 58 38
Kokku 6832 1495 1200

Voidetud QALYd Kerge RVGE - 6,8 7,2
Moodukas RVGE - 9,6 10,3
Raske RVGE - 11,1 11,3
Surm - 28,2 28,2
Kokku 55,7 57

Kulud (eurodes)**  Ravi 301000 28500 21000
Hooldushiivitis 209000 41000 33000
Vaktsineerimine 0 1216000 1216000
Kogukulu 510000 1286000 1270000
Kogukulu 1 lapse 32 80 79
kohta

ICER iihe lisanduva 14100 13500

QALY kohta

(eurodes)

*Koik kulud ja QALYd on diskonteeritud maaraga 5% aastas.

**Kulud on esitatud iimardatult.
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Surma toendosus -50%

Haiglaravi-60%

Hind 126 €

Hind -20%

Efektiivsus -20%

Ravikulud +25%
5000

hulga kergeid, méddukaid ja raskeid RVGE-
juhtumeid, mille arvel viheneb vastavalt
ka perearsti visiitide, EMO kiilastuste ja
hospitaliseerimiste arv. Surmajuhte vakt-
sineerimise korral téendoliselt ei esineks
ning drahoitud suremuse arvelt voidetaks
kogu kohordi kohta 5 aasta perspektiivis
28,2 QALYt, mis moodustab olulise osa
vaktsineerimise mdéjust kohordile. Vakt-
sineerimisega sddstetaks Eestis 5 aasta
jooksul tihe vaktsineeritud stinnikohordi
kohta ravikuludelt ligikaudu 275 000 ja
hooldushiivitistelt 170 000 eurot. Samas
kaasneb vaktsineerimisega lisakulu 765 000
eurot, mille arvel kujuneb iga lisanduva
tdiskvaliteetse eluaasta maksumuseks
13 000 - 14 000 eurot.

Tulemuste tundlikkuse analiiiisid
Tundlikkuse analiiisides uuritakse, millised
kasutatud sisendandmetest avaldavad
suurimat moju pohianaliiisi tulemustele.
Selleks muudetakse likshaaval sisendand-
mete vadrtusi (nt efektiivsust vahendatakse
20%) ja arvutatakse muutunud andmetele
vastav kulutohusus. Tegelikus elus voivad
sisendandmed muutuda korraga, erinevates
kombinatsioonides ja suundades, kuid
selliste mdjudega arvestamine muudaks
analiitisi liiga keerukaks ega annaks lisa-
vadrtust. Joonisel 3 on kirjeldatud valitud
sisendandmete muutumise stsenaariume,
mis koige enam mdjutasid pdhianaliiisi
tulemusi.

Kuna pdhianaliiisi tulemustes vaktsii-
nidel olulist erinevust ei olnud, on tund-
likkuse analiiiisid toodud iithe vaktsiini
nditel. Tundlikkuse analiitisid on koostatud
jargmiste n-0 stsenaariumide kohaselt:

12900

10000 15000

ICER

20000 25000 30000

Joonis 3. Rotaviirusinfektsiooni vaktsiini Rotateq taiendkulu tohususe maar
(ICER) valitud sisendandmete muutumise erinevate stsenaariumide korral.

1. Stsenaarium ,Hind 126 eurot“ - Rota-
teqi kuur maksab 126 eurot, mis on
2010.-2011. aasta hulgimiitigihind Eestis,
s.t et hinda ei ole langetatud konkurendi
tasemele.

2. Stsenaarium ,Hind 64 eurot” - Rotateqi
hind on 20% odavam kui pohianaliiiisis,
s.0 64 eurot kuur.

3. Stsenaarium ,Efektiivsus -20%“ — Rota-
teqi efektiivsus on 20% vdiksem.

4. Stsenaarium ,Haiglaravi -60%" - haig-
laravi kasutamine RVGE ravis Eestis on
Euroopa keskmisel tasemel (60% vdiksem
praegusest).

5. Stsenaarium ,Ravikulud +25%“ - ravi-
kulud on 25% suuremad.

6. Stsenaarium ,Surma tdendosus -50%" -
5 aasta jooksul sureb RVGE tagajérjel
arvutuslikult 0,24 last 16 000 lapsega
stinnikohordist (koigist vdikelastest 1
laps viie aasta jooksul).

Esimese kahe stsenaariumi puhul on
lahtutud eeldusest, et vaktsiini hind séltub
valitsevast turuolukorrast ja tootjate
miitigistrateegiatest, mis voivad muutuda.
Kolmas stsenaarium nideb ette vaktsiini
efektiivsuse vihenemise, mis voib tule-
neda muutustest haiguse tildises levikus ja
ringlevate serotiilipide jaotuses. Haiglaravi
kasutamine Eestis RVGE ravis on vorreldes
Euroopa keskmisega vdga korgel tasemel.
Neljas stsenaarium lahtubki vdimalusest, et
tulevikus vdheneb haiglaravi kasutamine
RVGE korral ka Eestis. Viienda stsenaa-
riumi puhul on arvestatud raviteenuste
25%-lise hinnatdusuga, mis voib hakata
avalduma juba ldhiaastatel. Kuues stsenaa-
rium kirjeldab surmajuhtude esinemise
tdendosuse moju analiiisi tulemustele
olukorras, kus RVGE tagajérjel sureks tihe
aasta stinnikohordist hinnanguliselt 0,24
last viie aasta jooksul.

Joonisel 3 on keskteljeks valitud Rotateqi
kulutohususe pohianaliilisi ICER vaartus
14 051 euro/QALY. Keskteljest paremale
ulatuvad tulbad tdhistavad sisendeid, mille
muutumisel kujuneb vaktsineerimine
oodatava tulemuse suhtes kulukamaks, s.t
vorreldes pohianaliitisi tulemusega ICER
kasvab. Vasakule ulatuvad tulbad tahistavad
vastavalt vidiksemat kulu ja ICERit.

Koige rohkem méojutab pdhianaliitisi
tulemusi haiglaravi sageduse vihenemine
RVGE ravis. Kui senisest rohkem haigusjuhte
ravitaks haigla asemel kodus, muutuks
vaktsiini kasutuselevott vihem kuluto-
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husaks (ICER 29 800 eurot QALY kohta),
kuna ravikulud, millelt saavutatakse Eestis
kokkuhoid, oleksid viiksemad. Teiseks
oluliseks méjutajaks on vaktsiini hind.
Riikliku tellimuse korral on kogused suured
ja seetottu on voimalik, et vaktsiinitootjad
pakuvad madalamat hinda. Eeldades 20%
allahindlust, oleks ICER 9600 eurot QALY
kohta. Vaktsiinide 20% vaiksem efektiivsus
ja suurenenud ravikulud méjutavad kulu-
téhususe hinnangut véahem (ICER vastavalt
17 700 ja 12 900 eurot QALY kohta). Surma-
juhtude esinemise tdendosuse vahenemine
poole vorra muudab vaktsineerimise mdne-
vorra vahem kulutohusaks (ICER 19 000
eurot QALY kohta).

ARUTELU
Kéesoleva analiitisi eesmérgiks oli tuvas-
tada, milline on rotaviirusevastase vakt-
sineerimise mdju viikelaste tervisele ja
ravikuludele avalikus tervishoiusiisteemis
vaktsiinide Rotateq vdi Rotarix kasutamisel.
Selleks koostati slistemaatiline tilevaade
teadusuuringutest vaktsiinide efektiivsuse,
ohutuse ja kulutéhususe kohta ning kulu-
téhususe arvutamiseks Markovi mudel.
Vaktsineerimisjdrgsetes vaatlusuurin-
gutes on rotaviirusinfektsioonivastase
vaktsineerimise efektiivsus (40-60%)
osutunud tagasihoidlikumaks vorreldes
algsete kliiniliste uuringute tulemustega
(kuni 90%) (10). See voib olla seotud viirus-
tiivede leviku muutumisega nii ajas kui ka
piirkonniti, mistottu ei olegi kliinilistes
katsetes saadud tulemuste saavutamine
reaalse meditsiinipraktika eesmirgiks.
Samas on leitud, et vaktsineerimise tule-
musena voib haiguse levimus viheneda
ka mittevaktsineeritute seas ehk tekkida
tldimmuunsusfoon, mis jillegi kaudselt
suurendab vaktsineerimise positiivset moju
rahva tervisele. Neid vastassuunalisi mojusid
ei ole kdesolevas analiilisis arvesse voetud.
Kulutéhususe hinnangud maailmas
tehtud uuringutes varieeruvad suures
ulatuses (ICERi vaartused 15 000 - 150 000
eurot QALY kohta), soltudes eelkdige erine-
vustest sisendandmetes. Enam tdendoliste
stsenaariumite korral maksaks tiks QALY
Eestis vaktsineerimise korral 13 000 -
30 000 eurot. Kdige enam mojutab saadud
tdiendkulu tohususe madra haiglaravi
sage kasutamine RVGE ravis Eestis: selle
drahoidmisel tekib vaktsineerimisel oluline
kokkuhoid. Koéigi analiitiside puhul on

theks olulisemaks méjutajaks vaktsiini
hind, mis samuti erineb riigiti suuresti.
Uldiselt osutavad mujal maailmas korral-
datud uuringud sarnaselt meie analiiiisi
tulemustega, et rotaviirusevastane vakt-
sineerimine hoiab dra miarkimisvaarse
hulga haigusjuhte, kuid toob kaasa suuri
lisakulusid tervishoiustisteemi rahastajale.

Analitisi tulemusi mojutab suuresti ka
selleks valitud metoodika. Naiteks raken-
datakse paljudes riikides elukvaliteedile
vidiksemat diskonteerimismddra kui kulu-
dele, mille tulemusena muutuvad kulutoé-
husamaks eelkoige need sekkumised, mille
tulemused avalduvad kaugemas tulevikus.
Kéesoleva analiitisi puhul, kus vaktsineeri-
mise tulemus avaldub méne aasta jooksul,
vdiksema diskonteerimismaidra rakenda-
mine elukvaliteedile analiitisi tulemusi
oluliselt ei moéjutaks. Monevdrra soodsam
kulutdhususe hinnang saadakse ka kaudsete
kulude, nditeks suurenenud mahkmevajadu-
sest tekkinud kulude kaasamisel analiiiisi.
Kuna neid kulusid on keerukas hinnata ja
moju tulemustele oleks eeldatavalt margi-
naalne, piirduti kdesolevas analiiiisis tervis-
hoiuslisteemi rahastaja kuludega.

WHO soovitab sekkumiste kulutéhususe
hindamisel votta ldhtekohaks riikliku sise-
majanduse kogutoodangu (SKT) inimese
kohta aastas. Kui analiilisi tulemusena leitud
tdiendkulu tohususe madr on vdaiksem SKTst
inimese kohta aastas, vdib sekkumist pidada
vdga kulutdhusaks. Kulutéhusaks ei peeta
sekkumisi, mille korral on ICERIi vairtus
suurem kui kolm SKTd aastas (21). Eestis
oli 2011. aastal SKT inimese kohta 11 918
eurot (22).

Praeguseni pole Eestis toimunud arutelu,
kas meil on tildse madistlik rakendada tihtset
kulutdéhususe piirméddra ja kui on, siis
milliste argumentide toel otsustada tihe voi
teise piirmaédra leidmise metoodika kasuks.
Ka juhul, kui kulutéhususe hinnang méne
uue ravimeetodi puhul tundub suhteliselt
soodne, jddvad madravaks ikkagi eelarve
voimalused konkreetsel ajal ning teised
voimalikud kuluallikad, mis voimaliku
eelarvekasvuga konkureerivad.

JARELDUSED

1. Teaduskirjanduse pohjal saab viita, et
molemad vaktsiinid on eesmargipdrasel
kasutamisel efektiivsed ja ohutud. Vakt-
siine vordlevates kliinilistes uuringutes
on erinevused nende efektiivsustes
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marginaalsed ja seega nii kliiniliselt kui

ka statistiliselt ebaolulised.

2. Kulutdohususe hinnangud Euroopa
riikides korraldatud uuringutes variee-
ruvad suures ulatuses, kuid on samas
suurusjargus kdesoleva analiiisi tule-
mustega - rotaviirusevastane vaktsi-
neerimine hoiab dra markimisvdarse
hulga haigusjuhte, kuid toob kaasa suuri
lisakulusid tervishoiusiisteemile.

3. Rotaviirusevastane vaktsineerimine
Eestis
e hoiaks dra ligikaudu 90% RVGE-

haigusjuhtudest;

e annaks iihe aasta stinnikohordile
(16 000 last) juurde 55-57 kvaliteetset
eluaastat;

o vidhendaks iihe aasta stinnikohordi
ravikulusid ligikaudu 275 000 ja hool-
dushiivitiste kulu ligikaudu 170 000
eurot;

o ldheks tervishoiusiisteemile stinni-
kohordi kohta maksma ligikaudu 1,3
miljonit eurot.

4. Kvaliteetse eluaasta maksumuseks
kujuneb soéltuvalt vaktsiini hinnast
ja haiglaravi kasutamise sagedusest
13 000 - 30 000 eurot.

TANUAVALDUS

Uuringut rahastas Sotsiaalministeerium. Taname haigekassat
raviarvete véljavotte eest, mille abil hinnati haiguskoormust ja
ravikulusid Eestis.

AUTORITE VOIMALIKU HUVIKONFLIKTI
DEKLARATSIOON

Uuringus kliiniliste ekspertidena osalenud Eda Tamm ja Marje
Oona kuuluvad Sotsiaalministeeriumi immunoprofilaktika
eksperdikomisjoni, mis langetab otsuseid riiklikku immunisee-
rimiskavasse vaktsiinide lisamise kohta. Autorite t66s esitatud
seisukohad on isiklikud.

SUMMARY

Cost-effectiveness of rotavirus
vaccines in Estonia

Kristi Liivl, Eda Tamm?, Marje Oona?, Eva
Juus?, Katrin Lutsar?, Janek Saluse*, Raul-
Allan Kiivet?!

Background. Rotavirus gastroenteritis is a
widespread intestinal infection that causes a
large part of infant mortality in developing
countries. Although death cases are rare
in developed countries, the burden to the
health care system caused by milder cases

is considerable. Morbidity can be reduced
by vaccination.

Objective. To evaluate the cost-effectiveness
of vaccination against rotavirus with
Rotarix or Rotateq compared to non-vacci-
nation in Estonia from the perspective of
the third party payer.

Methods. A Markov cohort model was
constructed to follow an approximate
Estonian annual birth cohort of 16, 000
children until the age of five. Vaccine
coverage was assumed to be 95%. The
vaccine efficacy of Rotarix against mild
and moderate rotavirus gastroenteritis
cases was assumed to be 79% and against
hospitalization-requiring severe cases,
96%. The efficacy of Rotateq was assumed
to be 74% and 94%, respectively. The main
outcome measures of the model were mild
(no medical attention necessary), moderate
(GP visit needed) and severe (hospitalized)
rotavirus gastroenteritis cases. Based on
quality of life lost in association with meas-
ured outcomes, quality-adjusted life-years
(QALY) were calculated for the vaccination
and non-vaccination cohorts. Costs included
the expenses associated with treatment,
prescription drugs, parent’s temporary
work incapacity benefits and vaccine costs.
Costs and effects were discounted using an
annual discount rate of 5%.

Results. Approximately 90% of rotavirus
gastroenteritis cases are prevented by
vaccination. All cases of death would most
likely be avoided. As compared to the non-
vaccination arm, 55-57 QALYs are gained
during the five-year period by vaccination.
From the perspective of the third party
payer, the incremental cost effectiveness
ratio (ICER) for Rotarix and Rotateq vaccines
compared to non-vaccination would be
13, 000-30, 000 €. The key impact factors
for cost-effectiveness were the cost of
vaccines and the number of cases requiring
hospitalization.

Conclusions. Current analysis indicates
that vaccination against rotavirus would
prevent a considerable number of rotavirus
gastroenteritis cases in Estonia. At the same
time, vaccination costs exceed treatment
cost savings fourfold.
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Suhkrut sisaldavate
alkoholivabade jookide
rohke tarvitamine
suurendab kehakaalu ja
soodustab rasvumise teket

Rasvumist peetakse 21. sajandi
epideemiaks, millega kaasnevad
metaboolsed ja kardiovasku-
laarsed komplikatsioonid.
Eelkoige laste ja noorukite hulgas
on levinud suhkrut sisaldavate alko-
holivabade jookide tarvitamine,
mis USAs korraldatud uuringu
andmeil voib teatud rahvastiku-
rithmades katta umbes 15% kogu
00pdevas saadavast kaloraazist.
On ndidatud, et suhkruga
magustatud (peaasjalikult rohkelt

fruktoosi sisaldava siirupiga)
jookide tarvitamine erinevalt
tahkete siisivesikute s6Omisest
ei blokeeri s66giisu ja suurendab
seega OOpdeva jooksul saadavate
kalorite hulka. Levinud on veen-
dumus, et eriti laste ja noorukite
rasvumise ennetuses on oluline
piirata suhkruga magustatud
jookide tarvitamist.

Hollandis korraldatud topelt-
pimedasse platseeboga kont-
rollitud uuringusse kaasati 641
normkaalulist 5-11-aastast last,
kes tarvitasid 18 kuu véltel iga
pédev 250 ml kas suhkruga magus-
tatud voi suhkrut mittesisaldava
maitseainega magustatud jooki.
Vorreldes kaht rithma, ilmnes,

et suhkrut mittesisaldanud joogi
tarvitamisel oli laste kehakaalu
suurenemine keskmiselt 1 kg
vorra vaiksem vorreldes suhkrut
sisaldanud jooki tarvitanud
lastega.

Uuring kinnitab soovitust
rakendada rasvumisepideemia
pidurdamiseks meetmeid, mis
piiraksid suhkrut sisaldavate
jookide tarvitamist laste ja nooru-
kite hulgas.
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