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Objetivos Generales:

Estimar la carga de enfermedad por Hepatitis A,
en Colombia.

Modelar el impacto economico de la introduccion
de la vacunas de Hepatitis A.




Métodos

Tipos de estudios
Revision sistematica de la literatura.

Analisis descriptivo de las fuentes de
iInformacion rutinaria.

Estudio de evaluacion economica de los
posibles impactos a lograr con la introduccion
de la vacuna.




Estimacion de la carga de enfermedad

Se efectud una recopilacion de datos demograficos utilizando los
datos disponibles oficiales, asi como las proyecciones de
poblacion del DANE.

Estimacion de parametros epidemiologicos a partir de la revision
de la literatura publicada, literatura gris y de la consulta con
expertos.

Para la revision bibliografica se siguid un proceso de revision
sistematica de la literatura explorando las bases de datos
PubMed-MEDLINE, Bireme-MEDLINE, Bireme-LILACS, SciELO, y
la COCHRANE Library.




Poblacion

Se uso la poblacion de menores de un ano para el
ano de 2007 suministrada por el Programa Ampliado
de Inmunizaciones (PAIl). 929,630 ninos menos los
gue viven en zonas rurales y en departamentos de
Orinoquiay Amazonia.

Se construyd una cohorte hipotética seguida hasta
los 14 anos y estratificada por departamento. Se
ajusto por la tasa de enfermedad infantil de cada
departamento.




Estimacion de parametros
epidemioldgicos.

Se calculo la prevalencia por edad especifica
(modelos regresion logaritmica) y riesgos de
Infeccion (modelos cataliticos), enfermedad,
hospitalizacion, falla hepatica y muerte a partir
de los estimados de la literatura.

Se proyectaron estas tasas y riesgos a la
poblacion de cada departamento.




Validacion de los Estimados
epidemiologicos.

Se intento validar los estimados de consultas,
casos Yy muerte usando el SIVIGILA, Ilos
registros de consulta de ACEMI y los registros
de mortalidad del DANE.




Modelacion economica

Modelo de decisiones gque simularon tres
escenarios con una cohorte de nacidos vivos
los cuales son seguidos a a lo largo de 15 anos.
a) vacunacion con una dosis, b) vacunacion con
dos dosis y ¢) no vacunacion

Eventos: infectados por Hepatitis A (vacuna no
efectiva) y sin infeccion (vacuna efectiva).




Modelacion economica

El paso de un evento a otro viene determinado por las
probabilidades de cobertura, eficacia de la vacuna y
riesgo de la infeccion.

Se asume gue: 1) las personas vacunadas que no
guedan protegidas por la vacuna tienen las mismas
probabilidades de sufrir la infeccidn que las no
vacunadas, 2) la proteccion eficaz de la vacuna (una o
dos dosis) y 3) no se considera la posibilidad de gque
aquellos ninos no vacunados se puedan incorporar al
programa de vacunacion en otro momento.




Parametros

>oblacion: nacidos vivos seguida por 15
\R0S 872.923

obertura de vacunacion
>rimera dosis a los 18 meses de edad 100.0%
>egunda dosis a los 24 meses de edad 90.0%

roteccion una dosis e Jacobs, R.J., H.S. Margolis,

A\ los 2 afios de edad 96.4%

A\ los 3 afios de edad 94.9% _
\ los 4 afios de edad 93.3% Pediatr Adolesc Med, 2000.

\ los 5 afios de edad 91.8% 154(8): p. 763-70.

A los 10 afios de edad 84.6% Feinstone SM and G. IA.,
>roteccidn dos dosis Hepatitis A vaccine. 1, in

A\ los 2 afios de edad 99.0% Vaccines, O.W. Plotkin SA,
\ los 3 afos de edad 98.7% Editor. 1999, WB Saunders
A los 4 afos de edad 98.4% Company: Philadelphia, PA.
A los 5 afios de edad 98.1%
A los 10 afios de edad 96.6%

and P.J. Coleman,. Arch




Resultados revision sistematica

Prevalencia infeccion por Hepatitis A

Prevalencia por Grupos de

Edad

Afio

Ciudad

Cita Referencia

1a4anos =17,1%
5 a9 anos = 52%
10 a 15 anos = 33,3%

Medellin

1 a4 anos = 4,4%
5a9 anos = 19,6%
10 a 15 anos = 35,6%

1 a4 anos = 7,3%
5 a 9 anos = 20,2%
10 a 15 anos = 25,4%

Marino A.C., Galvis C.E., Villareal M.1., De la Hoz
F., Mendez H., Sierra A., Loépez P., Pérez ]J.,
Niederbacher J., Espinal C. “Seroprevalence of

hepatitis A virus in Colombian children (1-15 years
old)”

1 a5 anos = 27,3%
6 a 10 anos = 54,1%
11 a 15 anos = 61,7%

Tapia-Conyer, R., Santos, J. 1., Cavalcanti, A. M.,
Urdaneta, E., Rivera, 1.., Manterola, A., Potin, M.,
Ruttiman, R., and Tanaka Kido, J. "Hepatitis A in
Latin America: a changing epidemiologic pattern,”

Am J Trop Med Hyg 61 (1999): 825-9.

1 a4 anos= 12,5%
5 a9 anos = 26,2%
10 a 14 anos = 43,4%

Santiago

Fix, A. D., Martin, O. S., Gallicchio, I.., Vial, P. A.,
and Lagos, R. "Age-specific prevalence of
antibodies to hepatitis A in Santiago, Chile: risk
factors and shift in age of infection among children
and young adults,"” Am ] Trop Med Hyg 66 (2002):
628-32.




Revision sistematica.

Probabilidades de enfermedad ictérica y severa

Grupo Edad

Falla

Ictéricia Hospitalizados (i
hepatica

7,2%0 (4,7% - 10,9%) 5% de los ictéricos | 0,24% de los ictéricos

37,1% (30,7% - 43,8%) 17% de los ictéricos | 0,24% de los ictéricos

70,7% (58,8% - 79,4%) 17% de los ictéricos | 0,24% de los ictéricos

Armstrong Gregory L., Bell Beth P., Hepatitis A Virus Infections in the United States: Model-Based Estimates and Implications for Childhood Inmunization,
Pediatrics, 2002, 109, 839-845.

Rein David B., Hicks Katherine A., et.al., Cost- Effectiveness of Routine Childhood Vaccination for Hepatitis A in the United States, Pediatrics, 2007, 119, 12-
21.




Resultados carga de enfermedad
Hepatitis A

Grupo N

B0 | Reforencia | Infectan
Bogot I37%
Gal 0178
Chik 353 161

Medellin 382,34
Venezuela 480,955

|ctéricos
G5,087 (53.142 - T8.847)

9931 (40846 - 16682
108481 (8677129740
12408 30778- 13386
L1436 (1140016830

Hospitalizados

10407 (8309- 1L72)
W%mm78w)

17.110 (14096 - 9784
17978 (14299- 20277
21864 (17992 5324

Falla hepatica
158 (128 -169)

2% (19450
28 (214-31)
911 (5L-3)
319 (073- 404

Mueren
0 (65 - %)

120(7-14)
132 (10715
197(110-18)
16137~ 20)




Costos con base en Chile

Escenario con base en Chile

Costos evitados

Escenario sin vacunacion

Caso base

Min

Max

Caso base

Min

Costos ambulatorios

9.771.615

7.860.317

11.709.230

Costos hospitalarios

8.284.721

6.807.393

9.629.567

Costos Transplantes

2.532.802

2.037.394

3.035.032

Costo Total

20.589.138

16.705.104

24.373.829

Escenario Con vacuna una dosis

Costos ambulatorios

2.113.348

1.655.298

2.612.328

7.658.267

6.205.018

9.096.902

Costos hospitalarios

1.927.397

1.571.936

2.249.874

6.357.325

5.235.458

7.379.693

Costos Transplantes

637.704

502.394

782.086

1.895.098

1.535.000

2.252.947

Costo Total

4.678.449

3.729.628

5.644.288

15.910.690

12.975.476

18.729.541

Escenario Con vacuna dos dosis

Costos ambulatorios

718.483

501.886

1.019.440

9.053.132

7.358.431

10.689.789

Costos hospitalarios

366.909

276.920

477.785

7.917.812

6.530.474

9.151.782

Costos Transplantes

203.349

143.009

286.530

2.329.453

1.894.385

2.748.502

Costo Total

1.288.741

921.5

1.783.756

19.300.397

15.783.289

22.590.073




AVAD y muertes evitadas (base Chile)

Caso base

AVAD
Escenario Sin Vacunacion 59.415
Escenario con Vacunacion una dosis 14.968
Escenario con Vacunacion dos dosis 4.771
Muertes
Escenario Sin Vacunacion 187
Escenario con Vacunacion una dosis 47
Escenario con Vacunacion dos dosis 13
AVAD Evitados
Escenario con Vacunacion una dosis 44.447
Escenario con Vacunacion dos dosis 54.644
Muertes Evitadas
Escenario con Vacunacion una dosis 140
Escenario con Vacunacion dos dosis 174




ICER (base Chile)

Caso base

Min

Max

Costos (ahorros) Netos

Escenario con Vacunacién una dosis

-9.272.577

-6.146.686

-12.274.547

Escenario con VVacunacién dos dosis

-5.434.233

-1.688.646

-8.937.614

ICER AVAD

Escenario con Vacunacion una dosis

-208,6

-170,7

-232,3

Escenario con Vacunacion dos dosis

-99,4

-38,0

-138,6

ICER Muerte Evitada

Escenario con VVacunacion una dosis

-187.425,4

-142.731,2

-230.347,8

Escenario con VVacunacién dos dosis

-185.792,3

-132.237,6

-235.884,0




Con base Bogota

Escenario con base en Bogota

Escenario sin vacunacion

Caso base

Min

Max

Costos ambulatorios

6.700.020

5.359.572

8.090.917

Costos hospitalarios

5.567.943

4.565.803

6.491.088

Costos Transplantes

1.736.645

1.389.201

2.097.166

Costo Total

14.004.608

11.314.577

16.679.170




Costos y costos evitados (base Bogota)

Escenario con base en Bogota

Costos evitados

Escenario Con vacuna
una dosis

Caso base

Min

Max

Caso base

Min

Max

Costos ambulatorios

1.412.201

1.075.306

1.811.917

5.287.819

4.284.266

6.279.000

Costos hospitalarios

1.141.906

920.023

1.357.770

4.426.037

3.645.780

5.133.318

Costos Transplantes

419.319

321.644

532.997

1.317.326

1.067.557

1.564.169

Costo Total

2.973.426

2.316.973

3.702.684

11.031.182

8.997.604

12.976.486

Escenario Con vacuna
dos dosis

Costos ambulatorios

634.427

432.784

921.861

6.065.593

4.926.788

7.169.056

Costos hospitalarios

274.493

200.398

371.639

5.293.450

4.365.405

6.119.448

Costos Transplantes

177.250

121.528

256.285

1.559.395

1.267.674

1.840.880

Costo Total

1.086.170

754.710

1.549.785

12.918.438

10.559.866

15.129.385




AVAD, muertes evitadas e ICER (base
Bogota)

Escenario con base en Bogota

Medida de resultado

Caso base

Min

Max

AVAD

Escenario Sin Vacunacion

38.254

30.601

Escenario con Vacunacién una dosis

9.241

7.089

Escenario con Vacunacion dos dosis

3.905

2.677

Muertes

Escenario Sin Vacunacion

119

96

Escenario con Vacunacion una dosis

28

22

34

Escenario con Vacunacion dos dosis

10

7

14

AVAD Evitados

Escenario con Vacunacion una dosis

34.449

Escenario con Vacunacion dos dosis

40.549

Muertes Evitadas

Escenario con Vacunacion una dosis

92

75

108

Escenario con Vacunacion dos dosis

109

89

128

Costos (ahorros) Netos

Escenario con Vacunacion una dosis

-4.674.947

-2.641.368

-6.620.251

Escenario con Vacunacion dos dosis

-391.100

1.967.471

-2.602.047

ICER AVAD

Escenario con Vacunacion una dosis

-161

-112

-192

Escenario con Vacunacion dos dosis

-11

70

-64

ICER Muerte Evitada

Escenario con Vacunacién una dosis

-171.570

-127.141

-214.070

Escenario con Vacunacion dos dosis

-145.390

-93.861

-193.694




Validacion

Muertes por virus de Hepatitis A proyectadas para menores de 15
anos en Colombia 2007.

DANE 1998 -2004
Se estimaron 34 muertes con un IC del 95% (23 — 45) muertes para

menores de 15 anos.

Casos de ictericia para menores de 15 afos en Colombia 2007.

INS-Sivigila
Se estimaron entre 25.000 y 70.000 casos de ictericia por hepatitis A para
todo el pais (Después de ajustar por subregistros).




Validacion

Consultas por hepatitis A Colombia 2007.

ACEMI

Usando las tasas de consulta externa de ACEMI se estiman entre
36.148 y 54.730 consultas por hepatitis A en menores de 15 anos
por ano.




Conclusiones

Para ambos escenarios de endemicidad intermedia la
iIntroduccion de la vacuna contra Hepatitis A es Costo
Ahorrativa

Los Andlisis de sensibilidad demuestran que las variables

mas importantes son a) la incidencia de la enfermedad, b) la
proporcion de casos sintomaticos, c) la proporcion de
hospitalizaciones, la proporcion de falla hepatica, d) el costo
de la vacunacion

La inversidn de entre 7,6 — 15,1 millones de ddélares

adicionales en el PAI generaria ahorros para el Sistema de
Salud entre 6,1y 12, 2 (Chile) o0 2,6 a 6,6 millones de dolares
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