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Hintergrund

Ob sich medizinische Interventionen in
einer bestimmten Bevolkerungsgruppe
lohnen, ist eine der zentralen Frage-
stellungen in der Gesundheitsokonomie
und insbesondere von Kosteneffektivi-
tatsanalysen [1, 2]. Fir solche Analy-
sen werden 2 oder mehr Behandlungs-
optionen verglichen, z.B. der aktuelle
Versorgungsstandard mit einer neuen
Therapieoption oder, im Falle von Impf-
empfehlungen, der Vergleich zwischen
einer Nichtimpfung und einer Impfung.

Diese Untersuchungen erfordern ei-
ne Bewertung des Verhiltnisses zwischen
den Kosten- und Nutzenunterschieden
der Strategien. Die Kosten umfassen so-
wohl direkte (z.B. Therapiekosten) als
auch indirekte Kosten (z. B. Kosten durch
Folgeerkrankungen bei Unterlassung der
Therapie). Der Nutzen wird meist in qua-
litatsadjustierten Lebensjahren (QALYs)
gemessen [3]. QALYs bewerten sowohl
die Anzahl der gewonnenen Lebensjahre
als auch deren Qualitit.

Ein zentraler Wert zur Bewertung
dieses Verhiltnisses ist das inkremen-
telle Kosten-Nutzen-Verhiltnis (,,incre-
mental cost-effectiveness ratio”, ICER),
definiert als das Verhaltnis der durch-
schnittlichen Kostenunterschiede in der
relevanten Population zu den Unter-
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schieden in den Outcomes. In der Praxis
fuhrt dies oft zur Frage: Wie viel Euro
ist man bereit, fiir ein QALY auszugeben
[4]?

Die wenigsten Linder legen klare
Schwellenwerte fest. Eine Ausnahme bil-
det das Vereinigte Konigreich, wo eine
lange Tradition von Kosteneffektivitits-
analysen besteht. Der Schwellenwert
fur die Kosteneffektivitat liegt dort bei
etwa 30.000 Pfund (ca. 50.000€) pro
QALY [5]. Therapien, die diesen Wert
tiberschreiten, gelten als nicht kosten-
effektiv. In anderen reichen Lindern
wird manchmal auch ein inoffizieller
Schwellenwert im Bereich von 100.000
US-Dollar genannt [6].

Die Weltgesundheitsorganisation
(WHO) schldgt in jhrer CHOICE-In-
itiative (CHOosing Interventions that
are Cost-Effective) einen ldnderspezi-
fischen Grenzwert vor, der in einem
Bereich vom 1- bis 3-Fachen des Brut-
toinlandprodukts pro Kopf (BIP p.K.)
liegt [7]. Es bestehen jedoch Bedenken,
dass diese populire, weil einfache Regel
insbesondere in Landern mit niedrigem
oder mittlerem Einkommen in zu hohen
Schwellwerten miindet, nicht zuletzt da
sie keine gesundheitlichen Opportuni-
titskosten und Budgeteinschrankungen
berticksichtigen [8]. Alternative Zugén-
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ge werden daher vorgeschlagen, auch
direkt von WHO-Forschenden [9].

Eine datengetriebene Anniherung an
die Frage, wie viel ein QALY wert ist,
kann iiber den Zusammenhang zwischen
Lebenserwartung und Gesundheitsaus-
gaben pro Kopf gemacht werden [10].
Wenngleich der kausale Zusammenhang
zwischen diesen Groflen nicht klar ist,
zeigt sich in vielen Lindern, dass steigen-
de Gesundheitsausgaben mit einer linge-
ren Lebenserwartung einhergehen. Diese
Steigungkannals ,Zahlungsbereitschaft"
interpretiert werden, also als das Geld,
das ein Land im Durchschnitt fir die
Verlingerung der Lebenserwartung um
ein Jahr ausgibt. Fiir Linder mit hohem
Einkommen wie das Vereinigte Konig-
reich oder Deutschland ergeben sich da-
bei Werte von etwa 50.000 US-Dollar (Ba-
sisjahr 2019). In 168 von 174 untersuch-
ten Landern ergab sich dann ein Schwel-
lenwert von weniger als dem 1-Fachen
des BIP p.K.

Um typische Werte fiir ICERs zu ver-
stehen, betrachten wir eines der am héu-
figsten untersuchten Beispiele in der Li-
teratur: die Kosteneftektivitit von Brust-
krebsscreenings [11]. Diese Intervention
wurdeinvielen Lindern und Zeitrdumen
untersucht. Klarerweise hingt die Kos-
teneffektivitit einer neuen Screeningstra-
tegie von der bereits implementierten
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Strategie ab. Unterschiede in Altersgrup-
pen und Screeningintervallen erschwe-
ren die Vergleichbarkeit der Resultate.
Ein systematisches Review zeigte jedoch,
dass die meisten Studien zu vergleichba-
ren Ergebnissen kommen: Die Kosten
pro gewonnenes Lebensjahr liegen meist
zwischen 5000 € und 10.000€. Es ist je-
doch nichtklar, ob diese Vergleichbarkeit
der Kosten auch fiir Studien zu Impfpro-
grammen fiir saisonale Atemwegserkran-
kungen gilt.

In diesem Review stellen wir aktuelle
Arbeiten zur Kosteneffektivitit von Impf-
programmen zur Priavention der ,groflen
Drei“ der saisonalen Atemwegserkran-
kungen - Influenza, SARS-CoV-2,RSV -
vor und diskutieren methodische Ansit-
ze sowie deren Stirken und Schwichen.

Die Bewertung von ICERs erfordert
eine enorme Datenmenge. Es sind nicht
nur umfassende Daten zur klinischen
Wirksambkeit und zu den Nebenwirkun-
gen der praventiven Impfungen erforder-
lich, sondern auch detaillierte Informa-
tionen iiber mogliche Folgeerkrankun-
gen und die damit verbundenen Kos-
ten. Bei Impfungen kommt eine weitere
spezifische Herausforderung hinzu: Ne-
ben der direkten Schutzwirkung kénnen
Impfungen auch eine indirekte Wirkung
haben, indem sie die Wahrscheinlichkeit
einer Virusiibertragung verringern. Die-
ser indirekte Effekt skaliert jedoch nicht
linear mit der Anzahl der verabreich-
ten Impfungen, sondern hingt von der
Impfquote und dem bereits bestehenden
Immunstatus der Bevolkerung ab.

Fir eine prizise Kosteneffektivitits-
analyse von Impfungen miissen daher
epidemiologische Modelle eingesetzt
werden, die auch den Nutzen durch
indirekte Schutzwirkungen berechnen.
Dies erhoht sowohl den Datenbedarf als
auch die Komplexitit der Annahmen,
die fiir verldssliche Schitzungen erfor-
derlich sind. Dies ist besonders relevant
fir die SARS-CoV-2-Impfung, bei der
die indirekten Schutzwirkungen iber
die Zeit mitunter deutlich abnehmen
[12]. Sollten diese indirekten Effekte
nicht mitberiicksichtigt werden, ist da-
von auszugehen, dass die Ergebnisse
die tatsichliche Kosteneftektivitat un-
terschitzen und in diesem Sinne als

konservative Szenarien betrachtet wer-
den kénnen.

Die Literaturrecherche wurde iber
PubMed durchgefithrt. Um gezielt Ar-
beiten zu identifizieren, die eine Kos-
teneffektivitdtsanalyse von Impfungen,
inklusive indirekter Schutzwirkungen,
ermoglichen, wurde eine Suchstrate-
gie fiir Arbeiten mit epidemiologischen
Modellen gewdhlt.! Weiters wurden die
Referenzen dieser Arbeit berticksich-
tigt und noch zusitzlich Studien nach
Relevanz ausgewihlt, die andere Model-
lierungsansitze verwenden. Um einen
genaueren Einblick in das Zustande-
kommen der Resultate zu erméglichen,
wird fiir jede Erkrankung exemplarisch
eine Studie detaillierter vorgestellt.

Influenza

Die PubMed-Suche identifizierte 23 Stu-
dien seit 2013, welche die Suchkriteri-
en erfiillten, 16 davon waren keine Re-
views und fithrten umfangreiche Mo-
dellierungen zur Kosteneffektivitit ver-
schiedener Influenza-Impfstrategien in
unterschiedlichen Landern und Bevolke-
rungsgruppen durch. Ein zentrales The-
ma ist der Vergleich zwischen quadriva-
lenten (QIV) und trivalenten Influenza-
Impfstoffen (TIV). Beispielsweise ermit-
telten Zeevat et al. in den Niederlanden,
dass die Einfiihrung von QIV gegen-
tiber TIV zu einem inkrementellen Kos-
ten-Effektivitits-Verhiltnis (ICER) von
20.000€ pro gewonnenem QALY fithrt
[13]. Konsistent damit, berechneten Bro-
gan et al. fur die USA einen ICER von
28.000 USD/QALY zugunsten von QIV
im Vergleich zu TIV [14]; dhnliche Er-
gebnisse liegen fiir brasilianische Kinder
im Alter von 6 Monaten bis 5 Jahren [15]
und fiir Kanada [16] vor.

Ein weiterer Schwerpunkt liegt auf der
Impfung spezifischer Altersgruppen. De
Boer et al. bewerteten die padiatrische
Influenza-Impfung in den Niederlanden
mit einem ICER von 15.000 € pro QALY
als kosteneffektiv [17]. Shin et al. unter-
suchten die Ausweitung des nationalen

! Gesuchtwurde nach ,cost-effectiveness” und
L,vaccine” sowie ,epidemiological model” oder
s,compartmental” in Titel oder Abstract sowie
derentsprechenden Erkrankung.
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Influenza-Impfprogramms in Stidkorea
auf dltere Erwachsene und fanden einen
ICER von 10.000 USD/QALY, was auf
positive gesundheitliche Auswirkungen
fiir die gesamte Bevolkerung hindeutet
[18].

Die Einfithrung neuer Impfstofttech-
nologien wird ebenfalls thematisiert.
Kohli et al. analysierten die Kostenethzi-
enz eines zellbasierten Influenza-Impf-
stoffs fiir Erwachsene im Vereinigten
Konigreich und fanden einen ICER von
25.000 britischen Pfund pro QALY [19].
Eine weitere Studie des Autorenteams
kam zu dem Schluss, dass ein adjuvan-
tierter QIV kostensparend im Vergleich
zu einem hochdosierten QIV ist unter
der Annahme dhnlicher Wirksamkeit
[20]. Zu einem vergleichbaren Schluss
kamen Kohli et al. beim Vergleich eines
MF59-adjuvantierten mit anderen QIVs
bei dlteren Erwachsenen in Deutschland
[21]. Nguyen et al. nutzten ein dynami-
sches Modell, um die epidemiologischen
und 6konomischen Auswirkungen eines
zellbasierten quadrivalenten Influenza-
Impfstoffs in den USA zu bewerten und
ermittelten einen ICER von 30.000 USD/
QALY [22].

Regionale Unterschiede in der Impf-
stoffwahl und deren wirtschaftliche Aus-
wirkungen werden ebenfalls untersucht.
DePasse et al. verwendeten agentenba-
sierte Modelle, um die Krankheitslastund
Kostenethzienz verschiedener Impfstoff-
typen in den USA zu vergleichen, und
stellten fest, dass die Wahl des Impfstofts
die Krankheitslast und Kosteneflizienz
beeinflussen kann, mit ICER-Werten
zwischen 20.000 USD/QALY und 50.000
USD/QALY, abhidngig von der Region
und dem gewihlten Impfstoff [23, 24].

Weitere Studien unterstreichen die
Bedeutung der Auswahl des geeigneten
Influenza-Impfstoffs und der Zielgrup-
pen fiir Impfprogramme, um sowohl
gesundheitliche als auch 6konomische
Vorteile zu maximieren. Die Ergebnisse
variieren je nach regionalen Gegeben-
heiten [25], Altersgruppen [26, 27] und
verfiigbaren Impfstofftypen [28], was
die Notwendigkeit einer sorgfiltigen
Planung und Bewertung von Impfstra-
tegien hervorhebt.

Um einen umfassenderen Einblick
in die Durchfithrung solcher und dhn-
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Zusammenfassung

Die Frage nach der Kosteneffektivitat
medizinischer Interventionen ist eine der
zentralen Fragen der Gesundheitsékonomie.
Dieses narrative Review untersucht die
Kosteneffektivitdt von Impfungen gegen
Influenza, SARS-CoV-2 und das respiratorische
Synzytial-Virus (RSV) unter Beriicksichtigung
aktueller gesundheitsékonomischer Analysen.
Die jahrliche Influenza-Impfung und die
Auffrischungsimpfung gegen SARS-CoV-2

in den Jahren 2023 und 2024 erweisen sich,
insbesondere in Hochrisikogruppen, als kos-

Fiir die RSV-Impfung, die 2023 zugelassen
wurde, ist die Kosteneffektivitat weniger
klar. Sie hangt stark von der Altersgruppe

teneffektiv und teilweise sogar kostensparend.

https://doi.org/10.1007/s00103-025-04022-8

und der Bereitschaft ab, fiir ein gewonnenes
qualitatsadjustiertes Lebensjahr (QALY) zu
zahlen. Die Analyse zeigt, dass die Bewertung
von Impfungen eine erhebliche Datenmenge
erfordert. Modellrechnungen zu Impfungen
miissen neben direkten Schutzwirkungen
auch indirekte Effekte, wie die Reduzierung
von Ubertragungen in der Bevdlkerung

bei héheren Impfraten, beriicksichtigen.
Sensitivitdtsanalysen verdeutlichen, dass
Faktoren wie Impfstoffkosten, Effektivitat
und Krankheitsinzidenz entscheidenden
Einfluss auf die Kosteneffektivitdt haben
konnen. Eine der groBten Herausforderungen
in gesundheitsékonomischen Analysen ist
die Fragmentierung von Gesundheitsdaten

Kosteneffizienz von Impfungen: Uber die Komplexitit gesundheitsokonomischer Analysen zur
Influenza-, SARS-CoV-2- und RSV-Impfung

in vielen Landern, was umfassende und
prazise Bewertungen erschwert. Initiativen
wie der europdische Gesundheitsdatenraum
kénnten hier Abhilfe schaffen und eine
evidenzbasierte Entscheidungsfindung in der
Gesundheitspolitik unterstiitzen. Insgesamt
bleibt die Kosteneffektivitat von Impfungen
abhangig von zahlreichen Faktoren, wobei
insbesondere die SARS-CoV-2- und Influenza-
Impfungen in den betrachteten Szenarien
eine positive Bewertung erhalten.

Schliisselworter

Kosteneffektivitat - Impfungen - Influenza -
SARS-CoV-2 - Respiratorisches Synzytial-Virus
(RSV)

CoV-2 and RSV vaccination

Abstract

The question of the cost effectiveness of
medical interventions is one of the central
issues in health economics. This narrative
review examines the cost effectiveness of
vaccination against influenza, SARS-CoV-2 and
respiratory syncytial virus (RSV) considering
current health economic analyses. The
annual influenza vaccination and the booster
vaccination against SARS-CoV-2 in 2023 and
2024 are proving to be cost effective and in
some cases even cost saving, especially in
high-risk groups. The cost effectiveness of
the RSV vaccination, which was approved

in 2023, is less clear. It strongly depends on

the age group and the willingness to pay for

a quality-adjusted life year (QALY) gained.
The analysis shows that the evaluation of
vaccinations requires a considerable amount
of data. In addition to direct protective effects,
model calculations on vaccinations must also
consider indirect effects, such as the reduction
of transmission in the population with higher
vaccination rates. Sensitivity analyses make

it clear that factors such as vaccine costs,
effectiveness and disease incidence can have
a decisive influence on cost effectiveness. One
of the biggest challenges in health economic
analyses is the fragmentation of health data in

Cost effectiveness of vaccinations: on the complexity of health economic analyses of influenza, SARS-

many countries, which makes comprehensive
and precise assessments difficult. Initiatives
such as the European Health Data Space
could help and support evidence-based
decision making in health policy. Overall, the
cost effectiveness of vaccinations remains
dependent on numerous factors, with SARS-
CoV-2 and influenza vaccinations receiving

a positive assessment in the scenarios
analysed.

Keywords
Cost effectiveness - Vaccinations - Influenza -
SARS-CoV-2 - Respiratory syncytial virus (RSV)

licher Kosteneffektivititsanalysen der
jahrlichen Influenza-Impfung zu geben,
betrachten wir nun die Arbeit von De
Luca et al. aus dem Jahr 2023 [29] im
Detail. Untersucht wurde die Kostenef-
fektivitit der Influenza-Impfung in den
USA zwischen 2010 und 2019. Grundla-
ge war eine universelle Impfempfehlung
fir alle Personen ab einem Alter von 6
Monaten.

Zur Bewertung wurde ein epidemio-
logisches Zustandsmodell verwendet,
bei dem ungeimpfte Patient*innen 2
unterschiedliche Verliufe nehmen kon-
nen. Im ersten Szenario (keine Impfung)

besteht eine gewisse Wahrscheinlichkeit,
dasskeine Influenza-Erkrankung auftritt.
Wenn jedoch eine Erkrankung eintritt,
werden verschiedene Schweregrade de-
finiert, von unkomplizierten Verldufen
tiber die Inanspruchnahme ambulanter
Gesundheitsleistungen bis hin zu einer
Influenza-assoziierten Hospitalisierung
oder einem Influenza-assoziierten To-
desfall.

Im Falle einer Impfung wird tiber-
priift, ob Nebenwirkungen auftreten, und
wenn ja, welcher Art diese sind - von
lokalen Reaktionen an der Einstichstelle
tiber systemische Reaktionen, Anaphyla-
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xie bis hin zum Guillain-Barré-Syndrom.
Nach dem Auftreten dieser Nebenwir-
kungen durchlaufen die Patient*innen
das gleiche Zustandsmodell wie im unge-
impften Fall, allerdings mit veridnderten
Wahrscheinlichkeiten fiir das Auftreten
von Komplikationen und deren Schwe-
regrade.

Fir jeden dieser Zustinde werden
Wahrscheinlichkeiten aus der relevanten
Literatur tibernommen, wobei viele da-
von altersabhingig sind. Es miissen nicht
nur die Eintrittswahrscheinlichkeiten
dieser Ereignisse quantifiziert werden,
sondern auch die damit verbundenen
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Kosten. Das Modell umfasst mehr als
50 Parameter, die alle Unsicherheiten
aufweisen.

Die Ergebnisse der Analyse zeigen,
dass die Kosteneffektivitdt mit dem Al-
ter und Risiko variiert. Fiir Personen
iber 50 Jahren mit erhohtem Risiko (z. B.
Asthma, Diabetes oder Herzerkrankun-
gen) istdie Impfung sogar kostensparend.
Das bedeutet, dass die Impfkosten in die-
ser Altersgruppe durch die Einsparun-
gen, die durch die Vermeidung schwerer
Krankheitsverldufe entstehen, mehr als
ausgeglichen werden.

Fiir Nichtrisikogruppen im Alter zwi-
schen 18 und 49 Jahren lagen die Kos-
ten pro QALY im Basisszenario bei etwa
200.000 USD und damit iiber den meis-
ten Schwellen der Zahlungsbereitschaft.
Fiir alle anderen Gruppen liegt die jahr-
liche Routineimpfung jedoch unter den
typischen Schwellenwerten.

Der Einfluss der Unsicherheit der
Parameter wird hiufig durch sogenannte
Tornado-Diagramme untersucht. Dabei
werden die einzelnen Parameter inner-
halb ihrer Schwankungsbreiten variiert
und die entsprechende Varianz in den
Ergebnissen (z.B. Kosten pro QALY)
gemessen. Diese Unsicherheitsberei-
che werden der Grofle nach sortiert
dargestellt, was oft eine Trichter- oder
Tornado-Form ergibt. Auf diese Weise
konnen die Parameter, die am stérks-
ten zur Unsicherheit beitragen, leicht
identifiziert werden.

In der Arbeit von De Luca et al. zeigte
sich die grofite Unsicherheit in der Wahr-
scheinlichkeit einer Influenza-Infektion.
Diese wurde iiber verschiedene Groflen-
ordnungen hinweg in den unterschied-
lichen Altersgruppen variiert, entspre-
chend den Erfahrungen mit unterschied-
lich starken Infektionswellen. In Risiko-
gruppen iiberstieg die ICER einen Wert
von 100.000 USD pro QALY am oberen
Ende der Schwankungsbreite, was schwa-
che Influenza-Saisons widerspiegelt. Bei
Personen tiber 65 Jahren blieb die Imp-
fung jedoch auch bei einer Impfstoftefti-
zienz von nur 4% unter diesem Grenz-
wert.

Als Limitation ist anzumerken, dass
De Luca et al. keine indirekte Schutz-
wirkung beriicksichtigten. Je hoher die
Durchimpfungsrate, desto stirker der

Effekt der Bevolkerungsimmunitit und
damit die zusitzliche Vermeidung von
Influenza-Infektionen. Die Ergebnis-
se sind daher als konservative ,Worst-
Case“-Schitzungen zu betrachten.

Die Bedeutung indirekter Schutzwir-
kungen wurde auch in einem aktuellen
systematischen Review betont, das alle
Studien zur Kosteneffektivitit von In-
fluenza-Impfungen bei Kindern in Eu-
ropa untersuchte [30]. Es zeigte sich in
samtlichen Untersuchungen eine positi-
ve Kosteneffektivitit, wobei ein wesentli-
cher Teil dieser Kosteneffizienz auf die in-
direkte Schutzwirkung zurtickzufithren
war.

In Deutschland ergab eine Studie zur
Kosteneffektivitit von Impfungen bei
Kindern im Alter von 2-9 Jahren mit
einem quadrivalenten Grippeimpfstoft
und einer angenommenen Impfrate von
40 % eine ICER von 998 € pro QALY im
Vergleich zu einer Strategie, nach der
nur Personen iber 60 Jahren geimpft
werden [31].

SARS-CoV-2

Zu wenigen anderen Impfungen wurden
in so kurzer Zeit so viele Kosteneffek-
tivitdtsanalysen durchgefithrt wie bei
der SARS-CoV-2-Impfung. Aufgrund
der Dynamik der Pandemie ist es je-
doch entscheidend, bei diesen Analysen
einzelne Pandemiephasen zu betrachten.
Zum Zeitpunkt des Roll-outs der Imp-
fung traf das Virus auf eine immuno-
logisch naive Bevolkerung, was erhebli-
che Auswirkungen auf die Kosteneftizi-
enz hatte. Es tiberrascht daher nicht, dass
ein systematisches Review von 25 Studi-
en zum Roll-out zu dem Schluss kam,
dass die SARS-CoV-2-Impfung in allen
Analysen entweder kosteneffektiv oder
kostensparend war [32]. Diese Untersu-
chungen sind jedoch nicht mehr aus-
sagekriftig, wenn es um die Bewertung
der aktuellen Situation und SARS-CoV-
2-Impfempfehlungen geht.
Kosteneftektivititsanalysenzur SARS-
CoV-2-Impfung in der heutigen epide-
miologischen Lage, in der ein grofer Teil
der Bevolkerung bereits eine Basisim-
munitét besitzt und die zirkulierenden
Varianten seltener zu schweren Ver-
laufen fihren, sind in der Literatur

454 ‘ Bundesgesundheitsblatt - Gesundheitsforschung - Gesundheitsschutz 4 - 2025

wesentlich seltener. Unsere Suchstrate-
gie identifizierte 23 Arbeiten. Von die-
sen behandelten jedoch nur 3 Studien
die Kosteneffektivitit von aktualisierten
Impfstoffen und weitere 3 die Kosten-
effektivitdt der Booster-Impfungen [33-
35].

Wir fokussieren hier auf die Arbeiten,
welche die fir Herbst 2023 oder 2024
aktualisierten COVID-19-mRNA-Impf-
stoffe behandeln. Eine Studie von Joshi
et al. verwendet ein Susceptible-Expo-
sed-Infected-Recovered-(SEIR-)Modell,
um fiir Deutschland zu schitzen, dass
eine Impfkampagne mit dem Moderna-
Impfstoff mRNA-1273.815 im Vergleich
zu keiner zusitzlichen Impfung etwa
1.697.900 symptomatische Infektionen,
85.400 Krankenhausaufenthalte und
4100 Todesfille verhindern konnte [36].
Im Vergleich zum Pfizer-BioNTech-
Impfstoft XBB.1.5 BNT162b2 kénnten
zusitzlich 90.100 symptomatische Infek-
tionen, 3500 Krankenhausaufenthalte
und 160 Todesfille vermieden werden.

Eine umfassende Studie dieser Art
untersuchte die ICERs der Pfizer-Bi-
oNTech- und Moderna-Impfungen im
Herbst 2023 in den USA und verglich
diese mit einem Szenario ohne Auffri-
schungsimpfung [37].

Kohli et al. verwendeten ein epide-
miologisches SEIRS-Modell, das die Be-
volkerungin suszeptible, exponierte, infi-
zierte und genesene Personen unterteilt.
Genesene verlieren ihre Immunitit im
Laufe der Zeit und werden erneut sus-
zeptibel. Das Modell wurde mit Daten
bis zum Sommer 2023 kalibriert. Analy-
siert wurden symptomatische Infektio-
nen, Covid-19-assoziierte Hospitalisie-
rungen und Todesfille, wobei die ent-
sprechenden Kosten und verlorenen QA-
LYs mithilfe von Entscheidungsbdumen
modelliert wurden.

Das Modell berticksichtigt zahlreiche
Immunisierungspfade: Personen kénnen
ungeimpft, einmal geimpft, 2- oder 3-mal
geboostert sein oder bereits eine Auf-
frischungsimpfung vor Herbst 2023 er-
halten haben. Fiir jeden dieser Zustinde
gibt es ein eigenes Kompartment suszep-
tibler Personen, aus denen sich jeweils
exponierte, infizierte und genesene Kom-
partments mit unterschiedlichen Uber-
gangsraten ableiten lassen. Insgesamt er-



geben sich 24 Kompartments, noch be-
vor Altersabhingigkeiten berticksichtigt
werden.

Zur Bewertung der Vakzineffektivitit
wurden unterschiedliche Szenarien be-
trachtet, die auch die Unsicherheit hin-
sichtlich neuer Varianten berticksichti-
gen. Bei hoher Vakzineffektivitit, die bei
antigenisch dhnlichen Varianten ange-
nommen wird, geht man von einer an-
fanglichen Schutzwirkung von iiber 80 %
aus.In Szenarien mit unterschiedlicheren
Varianten sinkt die Effektivitat auf unter
60% bzw. im Worst-Case-Szenario auf
etwa 30 %.

Auf Grundlage dieser anfinglichen
Effektivitat wurden unterschiedliche Ab-
nahmeraten modelliert. Selbst im opti-
mistischsten Szenario wird davon ausge-
gangen, dass die Schutzwirkung gegen In-
fektionen nach einem Jahraufknapp iiber
30 % sinkt. Im pessimistischsten Szenario
gibt es nach April 2024 praktisch keine
Schutzwirkung mehr.

Die Schutzwirkung vor schweren Ver-
laufen wurde ebenfalls modelliert, wo-
bei von anfanglich hoheren Werten (80-
90 %) ausgegangen wird, die langsamer
abnehmen als der Schutz vor Infektionen.
Selbst im pessimistischsten Szenario be-
tragt die Schutzwirkung nach einem Jahr
noch etwa 70 %.

Die klinischen Folgen wurden mit-
hilfe detaillierter Entscheidungsbiaume
modelliert, die nach Alter und Im-
munisierungsstatus variieren. Fiir alle
symptomatischen Infektionen wurde das
Risiko einer Myokarditis berticksichtigt.
Bei hospitalisierten Patient*innen wurde
zwischen Aufnahme auf der Normalsta-
tion, der Intensivstation und der Inten-
sivstation mit Beatmung unterschieden,
wobei fiir jede dieser Gruppen unter-
schiedliche Sterbewahrscheinlichkeiten
im Krankenhaus oder kurz nach Ent-
lassung modelliert wurden. Zusétzlich
wurde das Risiko von Long Covid bei
allen Infizierten berticksichtigt.

Diese Analysen sind extrem datenin-
tensiv. Besonders die Auswahl der mo-
dellierten klinischen Folgen ist entschei-
dend, um die relevantesten kostentrei-
benden Ereignisse abzubilden. Ein Fokus
lag auf SARS-CoV-2-assoziierter Myo-
karditis, deren Kosten auf 14.000 USD
pro Ereignis geschitzt werden. Die Kos-

ten fiir stationdre Behandlungen reichen
von etwa 15.000 USD fiir einen Aufent-
halt auf der Normalstation tiber 27.000
USD bei einem Intensivaufenthalt bis zu
70.000 USD bei Beatmung.

Die Kosten fiir postakute Behandlun-
gen wurden iiber einen Zeitraum von
180 Tagen fiir alle Patient*innen model-
liert. Diese Kosten wurden basierend auf
dem Alter und der Schwere der vorange-
gangenen Infektion geschitzt, wobei fiir
Long Covid eine pauschale Kostenan-
nahme gemacht wurde. Diese variieren
zwischen 70 USD fiir nichthospitalisier-
te Kinder im Alter von 0-4 Jahren und
700 USD fiir hospitalisierte Personen im
Alter von 50-64 Jahren.

Die Schitzungen zu den verlorenen
QALYs pro Infektion variieren ebenfalls
stark zwischen den verschiedenen Grup-
pen. Wihrend symptomatische Infektio-
nen ohne Krankenhausaufenthalt mit ei-
nem Verlust von 0,003 QALYs zu Buche
schlagen, gehen pro Fall einer postakuten
Hospitalisierung 0,122 QALYs verloren.

Hospitalisierungsraten, Wiederauf-
nahmeraten sowie Sterblichkeitsraten
im Krankenhaus und nach Entlassung
wurden ebenfalls nach Altersgruppe
und Schwere des Verlaufs geschitzt. Die
Sterblichkeitsrate steigt mit dem Alter
stark an: Bei tiber 85-Jdhrigen betrigt die
Sterblichkeit auf der Normalstation etwa
20%, auf der Intensivstation 30% und
bei Beatmung 70 %. In der Altersgruppe
der 50- bis 64-Jahrigen betragen diese
Werte 1%, 4% bzw. 46 %. Die Betrach-
tung der QALYs ermdglicht es, die stark
altersabhingige Anzahl der verlorenen
Lebensjahre zu berticksichtigen.

Verlorene QALYs durch Impfneben-
wirkungen wurden ebenfalls modelliert.
Fir Anaphylaxie und impfstoffinduzierte
Myokarditis/Perikarditis wurden jeweils
0,0019 verlorene QALYs geschitzt, bei ei-
ner Inzidenz von 0,0005 % bzw. 0,0018 %,
was Kosten von etwa 3500 USD pro Er-
eignis verursacht. Haufiger treten lokale
und systemische Nebenwirkungen vom
Grad 3 auf, die mit einer Wahrscheinlich-
keit von 4,9% bzw. 7,6 % auftreten und
dabei 0,0011 bzw. 0,0003 QALYs kosten
und etwa 10 USD verursachen.

Die Ergebnisse der epidemiologischen
Modellierung zeigen erwartungsgemafs,
dass die Zahlder symptomatischen Infek-
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tionen im Szenario ohne Auffrischungs-
impfung deutlich hoher ist als im Szena-
rio mit Impfung. Die Hospitalisierungs-
rate pro 100.000 Personen sinktim Impfs-
zenarijo in der Altersgruppe iiber 65 Jahre
von 1000 auf 600 und in der Altersgrup-
pe von 50 bis 64 Jahren von etwa 400 auf
300. Die Zahl der Todesfille pro 100.000
sinkt von 180 auf 100 bei den iiber 65-
Jahrigen und von 50 auf 40 bei den 50-
bis 64-Jahrigen.

Im Basisszenario ergab sich fiir das
Moderna-Vakzin eine ICER von 7700
USD pro QALY. Betrachtet man nur Per-
sonen iiber 65 Jahre, so ergibt sich eine
ICER von 1800 USD pro QALY. Im di-
rekten Vergleich zwischen dem Moder-
na- und dem Pfizer-BioNTech-Impfstoff
wurde der Pfizer-Impfstoff mit geringfii-
gig hoheren Kosten und etwas mehr ver-
lorenen QALYs bewertet. Bemerkenswert
ist, dass 94 % der verlorenen QALYs auf
postakute Folgen zuriickzufithren waren.

In der Sensitivititsanalyse wurden die
grofiten Unsicherheiten hinsichtlich der
Vakzineftektivitit gegen Infektion und
der Moglichkeit des Entstehens einer
neuen immunfliichtigen Variante fest-
gestellt. Selbst in den pessimistischsten
Annahmen lag die ICER jedoch immer
unter 40.000 USD.

Das weitgehend gleiche Autorenteam
untersuchte auch die Kosteneffizienz
einer Auffrischungsimpfung im Herbst
2024 im Vereinigten Konigreich [38]. Das
methodische Vorgehen war dhnlich und
die Studie ist derzeit als Preprint verfiig-
bar, jedoch noch nicht ,,peer-reviewed®
Die Modellierung legt nahe, dass eine
Impfkampagne symptomatische Infek-
tionen um 19 %, Hospitalisierungen um
38%, Long-Covid-Fille um 19% und
Todesfélle um 43 % reduzieren kann.
Die ICER fiir eine Impfkampagne bei
Personen iiber 65 Jahren wurde mit etwa
10.000€ pro QALY berechnet, bei iiber
50-Jdhrigen mit etwa 12.000 € pro QALY.

Zusammenfassend ldsst sich sagen,
dass die SARS-CoV-2-Impfung in den
jeweiligen Altersgruppen nach wie vor
kosteneffektiv ist, trotz der inzwischen
hoheren Immunisierung in der Bevolke-
rung. Die Impfung reduziert weiterhin
signifikant schwere Krankheitsverldufe,
postakute Folgen und Todesfille auf
kosteneffektive Weise.



Leitthema

RSV

Im Jahr 2023 wurden 2 RSV-Impfstofte
von den Firmen GSK und Pfizer zugelas-
sen. Erste Schitzungen zur Kosteneffizi-
enz dieser Impfstoffe liegen bereits vor.
Die Literatursuche ergab 5 Studien fiir
RSV, von denen jedoch keine diese neu-
en Impfstoffe behandelt. Eine Studie von
Hutton et al. modellierte die Auswirkun-
gen einer Impfung auf die Krankheitslast
iiber einen Zeitraum von 2 Jahren [39].
Die Kosten pro gewonnenes qualititsad-
justiertes Lebensjahr (QALY) variieren
dabei je nach Impfstoff und Altersgrup-
pe. Fur Erwachsene tiber 65 Jahren be-
laufen sich die Kosten pro QALY auf et-
wa 160.000 USD fiir den GSK-Impfstoft
bzw. 150.000 USD fiir den Pfizer-Impf-
stoff. Bei Personen im Alter von 60 bis
65 Jahren sind die Kosten jedoch mehr
als doppelt so hoch, was auf eine geringe-
re Krankheitslast in dieser Altersgruppe
zuriickzufiihren ist.

Das Modell zeigt, dass die Kosten-
effektivitdt stark von der Impfstoffef-
fizienz, den Impfstoftkosten und der
Krankheitsinzidenz abhingt. Insbeson-
dere niedrigere Impfstoftkosten und
eine anhaltende Schutzwirkung iiber
mehr als 2 Jahre wiirden die Kosten-
Nutzen-Relation deutlich verbessern.
Sensitivitdtsanalysen ergaben auflerdem,
dass eine hohere Krankheitsinzidenz
die Kostenefhizienz erheblich steigern
koénnte.

Ob die RSV-Impfung als kosteneffek-
tiv betrachtet werden kann, hingt von
der Bereitschaft ab, fiir ein gewonnenes
QALY zu zahlen. Schitzungen zufolge
miissten die Kosten pro Impfdosis unter
200 USD liegen, damit die ICER fiir Per-
sonen iiber 65 Jahren auf unter 100.000
USD pro QALY sinkt. Fir eine Impf-
strategie, die alle Personen ab 60 Jahren
umfasst, miissten die Kosten zwischen
150 USD und 200 USD pro Dosis lie-
gen. Zudem wird angenommen, dass die
RSV-Impfung in der Altersgruppe tiber
75Jahrenbereitsheute unter dem Schwel-
lenwert von 100.000 USD pro QALY liegt.

Schlussfolgerungen

Gesundheitsokonomische Analysen be-
stitigen die Kosteneffizienz der jéihr-

lichen Influenza-Impfung sowie der
SARS-CoV-2-Auffrischungsimpfungen
in den Jahren 2023 und 2024. Beson-
ders in Hochrisikogruppen erweisen
sich die Impfungen teilweise als kosten-
sparend. Bei der RSV-Impfung ist die
Lage weniger eindeutig. Hier hingt es
stark von der Zahlungsbereitschaft und
der Altersgruppe ab, ob die Impfung als
kosteneffektiv bewertet werden kann.

Es muss jedoch betont werden, dass
diese Studien auf Annahmen zur Be-
volkerungsstruktur (z.B. Altersstruktur,
Soziookonomie) und den jeweiligen
Gesundheitssystemen (z.B. Behand-
lungskosten) basieren. Daher ist unklar,
inwieweit die Ergebnisse zwischen den
verschiedenen Léndern vergleichbar
sind, insbesondere in Bezug auf Kosten
und Ressourcenverbrauche. Da die meis-
ten der betrachteten Lander aus Europa
und Nordamerika stammen, ist nicht zu
erwarten, dass sich die Resultate so stark
unterscheiden, wie es etwa bei einem
Vergleich zwischen Landern mit hohem
und niedrigem Einkommen der Fall
wire. Dennoch wire es wiinschenswert,
solche Analysen auch umfassender fiir
Linder des deutschsprachigen Raums
durchzufiihren.

Schitzungen berticksichtigen zahlrei-
che Informationen zu Kosten (direkte
medizinische Kosten, Folgekosten, Pro-
duktivititsverluste usw.) und Nutzen
(kurzfristig, langfristig, direkt, indirekt).
Dies unterstreicht die Notwendigkeit
systematischer Reviews und Sensitivi-
tatsanalysen. Ebenso wire es von Vorteil,
Daten aus verschiedenen Lindern mit-
einander vergleichen zu konnen.

Diese Schitzungen sind jedoch auch
duflerst datenintensiv. Fiir die Kalibrie-
rung der verwendeten Modelle miissen
umfangreiche Gesundheitsdaten der Be-
volkerung verkniipft werden, einschlief3-
lich Informationen zu Infektionskrank-
heiten, moglichen Folgeerkrankungen
Monate nach der Infektion, Impfdaten
und Sterbedaten. In vielen Lindern steht
dem jedoch eine nach wie vor stark frag-
mentierte Gesundheitsdatenlandschaft
gegeniiber, die solche Verkniipfungen
erschwert oder unmoglich macht. Dies
fiahrt dazu, dass man sich in gesund-
heitsokonomischen Analysen oft im
»Blindflug® befindet und darauf hoffen
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muss, dass Ergebnisse aus Landern mit
besserer Dateninfrastruktur tibertragbar
sind.

Initiativen wie der europidische Ge-
sundheitsdatenraum sollten daher mit
Nachdruck weiter vorangetrieben wer-
den, um eine Kultur der evidenzbasierten
Entscheidungsfindung zu etablieren und
die Integration von Gesundheitsdaten zu
verbessern.
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