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vant-propos
La présence de programmes nationaux de vaccination solides
ans les Amériques a ouvert la voie à l’élimination des mala-
ies évitables par la vaccination, tout en renforç ant la capacité
t l’infrastructure des systèmes de santé nationaux. En outre, à
’échelle mondiale, les vaccins associés à d’autres interventions de
anté publique ont considérablement réduit la mortalité infantile.
n vue de soutenir les progrès accomplis, l’Assemblée mondiale
e la Santé a approuvé le Plan d’action mondial pour les vaccins
2010-2020), qui vise à faire en sorte que tous les peuples bénéfi-
ient des vaccins. Bien qu’il soit peut-être plus facile d’atteindre cet
bjectif ambitieux dans les Amériques, d’autres Régions continuent

 déployer des efforts considérables pour améliorer la couverture
accinale et le renforcement global des systèmes de santé en appui
ux services de vaccination. À l’évidence, des structures et des pro-
essus décisionnels robustes et transparents sont essentiels pour
ider les responsables politiques à prendre les meilleures déci-
ions possibles concernant l’adoption de nouveaux vaccins et les
uestions techniques connexes.

Au cours des dix dernières années, l’Initiative ProVac de
’Organisation panaméricaine de la Santé a travaillé de concert
vec les pays pour promouvoir l’élaboration et l’utilisation de don-
ées probantes comme  fondement de la prise de décision relative

 l’introduction de nouveaux vaccins. En évaluant ces décisions,
’Initiative ProVac a collaboré avec des équipes nationales multi-

isciplinaires au sein des ministères de la Santé afin d’élaborer les

nformations nécessaires sur le rapport coût-efficacité et le rapport
oût-avantage susceptibles d’être offerts par les nouveaux vaccins.
lus récemment, ProVac a aidé les pays à mieux comprendre les

ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.10.069
264-410X/© 2015 Publié par Elsevier Ltd.
investissements et les frais de fonctionnement requis afin de sou-
tenir l’introduction durable d’un vaccin à court, moyen et long
terme.

Pour célébrer le dixième anniversaire de ProVac, le présent sup-
plément propose des études menées par les pays en vue de soutenir
l’élaboration de politiques en temps réel ; études portant entre
autres sur le rapport coût-efficacité, le calcul des coûts des pro-
grammes et l’analyse des flux financiers. Il met  en évidence le travail
entrepris par des organismes partenaires qui collaborent au sein
du Groupe de travail international ProVac, ainsi que le projet sur
l’analyse des coûts et du financement des programmes élargis de
vaccination (EPIC) dirigée par la Fondation Bill et Melinda Gates.
Des chercheurs et des responsables politiques de premier plan ont
apporté leurs points de vue sur les défis et les occasions qui se
présentent dans ce domaine.

Nous sommes très heureux de publier avec Vaccine ce deuxième
numéro spécial, riche en données utiles pour les responsables poli-
tiques et les directeurs de programmes du monde de la vaccination.

Carissa F. Etienne ∗

Directrice de l’Organisation panaméricaine de la
Santé, 525, 23rd St. NW, Washington,
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erspectives  d’élargissement  de  la  base  de  données  factuelles  au

ervice  de  l’introduction  de  vaccins:  analyses  des  coûts
rogrammatiques  et  du  rapport  coût-efficacité
Au cours des dix dernières années, l’Initiative ProVac de
’Organisation panaméricaine de la Santé (OPS) a collaboré avec
es pays en vue de promouvoir l’établissement et l’exploitation de
onnées factuelles à l’appui de l’élaboration de politiques de vacci-
ation [1]. Le présent supplément fournit des exemples des travaux
e recherche de ProVac dirigés par les pays et d’autres interven-
ions réalisées par ses partenaires dans ce domaine, en particulier
es analyses portant sur le rapport coût-efficacité, les coûts pro-
rammatiques et les flux financiers. Les conclusions de ces études
onstituent une avancée importante dans le cadre d’un objectif
lobal, consistant à renforcer et à institutionnaliser les capacités
ationales à générer, évaluer, interpréter et exploiter les données

ocales pour alimenter le processus décisionnel. La réalisation de
et objectif global a toujours constitué un principe directeur dans
es interventions de ProVac [2].

La réussite de cette initiative a poussé de nombreux pays
xtérieurs à la région des Amériques à solliciter un soutien simi-
aire auprès de l’OPS. C’est ainsi qu’en 2011 a été formé le Groupe
e travail international ProVac, dans le but de transférer les méth-
des et les outils employés par l’Initiative ProVac à d’autres régions
e l’Organisation mondiale de la Santé (OMS) [3]. Le Groupe de tra-
ail international est constitué de l’Agence de Médecine Préventive
AMP), des Centres pour le contrôle et la prévention des maladies
es États-Unis (Centers for Disease Control and Prevention,  CDC), du
rogramme de technologie sanitaire appropriée (PATH), de l’OPS,
u Sabin Vaccine Institute et, enfin, du siège de l’OMS et de ses
ureaux régionaux pour l’Afrique (AFRO), la Méditerranée orientale
EMRO) et l’Europe (EURO). Au total, 17 pays de ces trois régions
nt reç u une formation du Groupe de travail international sur une
ériode de deux années, donnant lieu à neuf études coût-efficacité
3].

Il est difficile de quantifier l’impact de la mission de ProVac sur
’augmentation des capacités nationales à formuler des politiques
e vaccination fondées sur des données factuelles. Toutefois, les
nalyses coût-efficacité décrites dans le présent supplément attes-
ent de la qualité des données factuelles qu’une équipe nationale
st en mesure de produire pour son propre processus décisionnel,
 condition toutefois d’avoir accès à des outils et à une offre de
ormation flexibles. Neuf études ont bénéficié d’un soutien par le
iais de la plateforme du Groupe de travail international ProVac et

e présent supplément illustre les résultats obtenus en Albanie, en

ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.01.001
264-410X/© 2015 Elsevier Ltd. All rights reserved.
Croatie, en Égypte, en Géorgie, en Iran, au Kenya, au Sénégal et en
Ouganda [4–10]. Six autres études décrites ici ont été réalisées dans
des pays de la région de l’OPS, notamment l’Argentine, le Belize,
le Brésil, le Honduras, le Paraguay et le Pérou [11–16]. Toutes ces
études étaient pilotées par des professionnels de la santé et des
parties prenantes issus des pays concernés.

Ces analyses constituent une importante mise à jour de la docu-
mentation relative au rapport coût-efficacité des nouveaux vaccins
et ce, dans l’optique de différents contextes nationaux. À l’exception
d’une analyse coût-efficacité réalisée dans un pays à revenu élevé
(Croatie) privé d’accès à des prix de vaccins abordables, les con-
statations des travaux de recherche sur le rapport coût-efficacité
confirment les données factuelles publiées précédemment, selon
lesquelles les vaccins antipneumococcique conjugué, antirotavirus
et contre le VPH offrent un bon rapport coût-efficacité lorsque la
charge de morbidité est conséquente et/ou que les coûts de traite-
ment sont relativement élevés, et qu’il est possible de se procurer
les vaccins à un prix abordable. Tous les résultats primaires de
ces analyses ont été soumis à des analyses de sensibilité pour
examiner la solidité des constatations en cas de modification de
certaines valeurs d’entrée et hypothèses essentielles. Par exemple,
ces analyses tenaient souvent compte de l’évolution des prix des
vaccins dans le temps et d’autres incertitudes d’ordre technique
ou programmatique (par ex. : doses de rappel, immunité collec-
tive et stratégies de prestation). Dans la mesure où de nombreux
pays ayant bénéficié d’une aide du Groupe de travail international
ProVac ne pourront plus prétendre aux subventions de l’Alliance
GAVI au cours des prochaines années, ces nouvelles analyses ont
permis d’étudier les effets des changements de prix sur le rapport
coût-efficacité. Malgré l’éventuel manque de certitude quant aux
résultats, les conclusions, elles, étaient stables.

Le présent supplément examine aussi une étude menée récem-
ment dans plusieurs pays sur les coûts et le financement des
programmes de vaccination systématique et d’introduction de nou-
veaux vaccins (EPIC) [17]. L’étude EPIC couvrait six pays: le Bénin, le
Ghana, le Honduras, la Moldavie, l’Ouganda et la Zambie. Ce travail
représente la première évaluation systématique des coûts dans des

pays disposant déjà d’un programme de vaccination systématique,
qui calcule également le coût supplémentaire de l’introduction de
nouveaux vaccins (antipneumococcique et antirotavirus) dans le
système de vaccination systématique [18].

dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.01.001
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J. K. Andrus, D. G. Walke

Les études EPIC se distinguent par les données étendues et
pprofondies qu’elles ont permis de recueillir auprès de plus de
00 établissements de soins de santé primaires dans les six pays
ibles. Ce travail a eu comme  résultats notables l’élaboration et
’exploitation d’une approche commune de l’évaluation des coûts
17], ainsi que la création d’une communauté de pratiques en

atière d’analyse des coûts et d’analyse financière de la vaccina-
ion. Les études de coûts nous permettent non seulement de décrire
a gamme  des coûts totaux et unitaires de la vaccination systé-

atique [18–21], mais aussi d’évaluer plus systématiquement les
éterminants des coûts et de la productivité [22,23]. Enfin, chaque
quipe de pays a réalisé une cartographie financière de la total-
té des ressources disponibles pour la vaccination systématique
n morcelant les données par source [24,25]. Ce travail servira

 améliorer la budgétisation et la planification des programmes
ationaux de vaccination. Les données factuelles permettront, en
utre, d’éclairer le plaidoyer en faveur d’une mobilisation accrue
es ressources nationales.

Enfin, des chercheurs, décideurs et bailleurs de fonds de premier
lan formulent des commentaires sur l’élaboration et l’exploitation
es données figurant dans le présent supplément selon leur propre
erspective. Les quatre commentaires dégagent les axes de réflex-

on suivants: 1) le rôle potentiel de l’analyse coût-efficacité dans la
égociation des prix; 2) la nécessité constante de disposer de mod-
les et de démarches méthodologiques susceptibles d’être adaptés
ux situations dans lesquelles peu de ressources sont disponibles
our les politiques; 3) la juxtaposition de l’appui au processus déci-
ionnel national dans le contexte de l’établissement des priorités
es bailleurs de fonds [26–29]. Du point de vue du Programme thaï-

andais d’intervention sanitaire et d’évaluation des technologies
Health Intervention and Technology Assessment Program, HITAP),
es données sur le rapport coût-efficacité sont primordiales dans la
égociation des prix pour les pays qui, comme la Thaïlande, n’ont
as accès aux subventions des bailleurs de fonds ou aux mécan-

smes de financement novateurs [26]. Nous constatons comment la
émarche de l’HITAP pourrait aisément être adaptée à une situation
omme  celle de la Croatie, où l’on a conclu que le VPC n’offrait pas
n bon rapport coût-efficacité au prix hypothétique actuel, situé
ntre 30 et 35 USD [8]. Les systèmes d’appui au processus déci-
ionnel, en tant qu’élément sous-jacent fondamental pour la prise
e décisions plus judicieuses en matière de dépenses publiques,
ont décrits du point de vue d’un décideur du milieu scientifique
ans l’article intitulé « L’Initiative ProVac et l’évolution de l’aide à

a décision » [27]. Comme  nous l’avons vu avec la mise en œuvre
e l’Initiative ProVac, ces systèmes exigent un investissement de

ongue durée et un engagement pérenne envers le développement
’institutions pour lesquelles la démarche fondée sur des données
actuelles est nécessaire et utile. En ce qui concerne les programmes
e vaccination, nous n’en sommes qu’au début mais les enseigne-
ents tirés de l’Initiative ProVac pourraient orienter les futurs

xercices de promotion de l’évaluation des technologies sanitaires
 travers le secteur de la santé tout entier. Enfin, l’Alliance GAVI
t le directeur des programmes de vaccination du Honduras, un
ays en passe de ne plus bénéficier du soutien de GAVI, font part de

eurs perspectives sur l’importance croissante de l’établissement
es priorités au niveau des pays pour l’efficacité des politiques de
accination ainsi que sur l’appui dont les pays admissibles aux
ubventions de l’Alliance GAVI auraient éventuellement besoin
ujourd’hui pour sortir de ce dispositif de soutien [28,29]. Ensem-
le, tous ces commentaires laissent entrevoir la manière dont il
audrait concevoir une approche avant-gardiste de l’exploitation
es données factuelles à l’appui de la prise de décisions sur la vac-

ination.

Nous espérons que nos lecteurs verront dans cette série
’articles des réflexions utiles sur le travail à accomplir en
ue d’aider les pays à renforcer leurs capacités à prendre des

[
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décisions de politique en se fondant sur des données factuelles.
C’est en accélérant l’élaboration de politiques nationales sur
l’adoption de nouveaux vaccins et en distribuant rapidement ces
vaccins, selon les besoins, que nous contribuerons à sauver plus
des vies, plus rapidement.

Avertissement

Les études publiées dans le présent numéro comprennent, sans
pour autant s’y limiter, des travaux réalisés par l’Initiative ProVac de
l’Organisation panaméricaine de la Santé, le Groupe de travail inter-
national ProVac et le projet d’étude EPIC avec le concours financier
de la Fondation Bill et Melinda Gates (subvention no OPP50788).
Les opinions exprimées dans chacun des articles appartiennent à
leurs auteurs et ne reflètent pas nécessairement la politique ou
la position officielle de la Fondation Bill et Melinda Gates ou de
l’Organisation panaméricaine de la Santé.
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n  assurant  un  processus  décisionnel  national  robuste  favorisant  la
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avi, l’Alliance du Vaccin, Genève (Suisse)

Depuis sa création en 2000, Gavi, l’Alliance du Vaccin, a tiré parti
e sa structure mixte public-privé — laquelle regroupe des gouver-
ements, des agences de l’ONU, le secteur privé et la société civile

 afin de rendre les nouveaux vaccins et les vaccins sous-utilisés
lus abordables et accessibles pour les personnes vivant dans les
ays à faible revenu. Avant la création de Gavi, les pays aux reve-
us les plus faibles supportaient la plus forte charge de morbidité
ue aux maladies évitables par la vaccination mais disposaient d’un
ccès limité aux nouveaux vaccins que les pays plus riches pou-
aient facilement se procurer. Par exemple, en 2000, plus de 60%
es pays à revenu élevé offraient le vaccin contre l’hépatite B dans

e cadre de leurs programmes nationaux de vaccination. La même
nnée, parmi les pays à faible revenu, où la charge de morbidité due

 l’hépatite B était la plus forte, moins de 10% avaient introduit ce
accin.

Gavi s’est donné une mission ambitieuse: accroître considéra-
lement l’accès à un éventail de nouveaux vaccins et de vaccins
ous-utilisés sur une période relativement courte. Puisque les obs-
acles liés aux coûts ont été, dans une large mesure, abolis, les
ays à faible revenu ont saisi l’occasion de solliciter un soutien
our introduire des vaccins capables de sauver des vies. Depuis les

ntroductions initiales, appuyées par Gavi, du vaccin monovalent
ontre l’hépatite B en 2001, la situation a beaucoup évolué. Gavi
ffre actuellement son concours à 11 programmes de vaccins, à
avoir: vaccin contre le virus du papillome humain, les vaccins anti-
oliomyélitiques inactivés, le vaccin contre l’encéphalite japonaise,

e vaccin antirougeoleux, le vaccin contre la méningite A, le vaccin
nticholérique oral, le vaccin pentavalent, le vaccin antipneumo-
occique conjugué, le vaccin antirubéoleux, le vaccin antirotavirus
t le vaccin contre la fièvre jaune. Les demandes de soutien à la

accination se sont multipliées; on devrait compter plus de 280
rogrammes de vaccins appuyés par Gavi dans 71 pays d’ici la fin
e l’année 2015.

Veuillez citer cet article sous presse comme  suit: Sosler S et al. Gavi et la recherche
e  l’équilibre: accélérer l’accès aux vaccins tout en assurant un processus décisionnel
ational robuste favorisant la pérennité des programmes. Vaccine (2015), http://dx.
oi.org/10.1016/j.vaccine.2014.12.051
∗ Auteur-correspondant. Tél.: +41 22 909 6591.

Adresse e-mail : ssosler@gavi.org (S. Sosler).

ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.10.033
264-410X/© 2015 Publié par Elsevier Ltd.
Toutefois, au-delà du succès rapide que constitue le lan-
cement réussi d’un nouveau vaccin fortement subventionné,
l’intensification efficace et la mise en œuvre soutenue des pro-
grammes requièrent une forte volonté politique ainsi que des
investissements à long terme [1]. Gavi a donc l’importante res-
ponsabilité de veiller à ce que les décisions d’adopter de nouveaux
vaccins aient été prises à l’échelle locale et soient enracinées dans
un engagement ferme qui perdurera au-delà du soutien financier
accordé. L’une des difficultés inhérentes à la mission de Gavi est
de trouver un juste équilibre entre l’urgence de s’attaquer, d’une
part, aux décès et aux maladies évitables à l’aide de vaccins essen-
tiels disponibles aujourd’hui, et la nécessité d’assurer, d’autre part,
l’existence d’un solide processus de prise de décisions.

Le but du présent commentaire est de réfléchir au processus
mondial fondé sur des données factuelles dont se sert Gavi pour
choisir des vaccins qui répondent aux besoins de santé publique
des pays à faible revenu, ainsi qu’à la faç on de traduire ces priorités
définies à l’échelle mondiale en programmes durables enracinés
dans des décisions prises localement quant à l’introduction de ces
vaccins.

Gavi se sert d’un modèle de financement axé sur la demande
et offre un soutien destiné à divers vaccins. Le soutien est accordé
en réponse aux demandes que les pays adressent au moyen d’un
processus à gestion centralisée. Avant d’inviter les pays à présen-
ter leurs demandes de soutien aux vaccins, Gavi détermine, grâce
à l’élaboration d’une stratégie d’investissement en faveur de la
vaccination (SIV), quels vaccins elle mettra à disposition. Elle renou-
velle cette stratégie mondiale tous les cinq ans afin de définir les
nouveaux vaccins prioritaires à intégrer dans son portefeuille. La
première SIV a été établie en 2008 et la deuxième en 2013. Le
processus relatif à cette stratégie réunit des experts de diverses
maladies, des représentants des pays qui introduisent les vaccins,
des fabricants et d’autres partenaires de l’Alliance du Vaccin, afin

qu’ils contribuent à une analyse comparative exhaustive des occa-
sions potentielles en matière de vaccins pour les pays qui répondent
aux critères d’admissibilité de Gavi1. Une considération essentielle

1 Le seuil d’admissibilité actuel (2014) fixé par Gavi est un revenu national brut
de  1 580 dollars US par personne, selon les données de la Banque mondiale pour la
dernière année disponible.
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 cet égard est de savoir si Gavi jouit d’un avantage spécifique pour
e qui est d’aider à surmonter les obstacles qui entravent l’accès à
n vaccin important pour la santé publique. Tous les pays appuyés
ar Gavi ont en commun une capacité limitée à payer les vaccins,
uisque leur revenu national brut (RNB) par habitant est relati-
ement faible et que, par conséquent, leurs ressources disponibles
our les dépenses liées à la vaccination sont limitées. Au-delà de cet
bstacle commun, les pays appuyés par Gavi ont des besoins divers.
a SIV cherche à déterminer les investissements en matière de vac-
ins qui procureraient des bénéfices importants à bon nombre de
ays (par ex., le vaccin antipneumococcique conjugué et le vaccin
ntirotavirus), ou pour lesquels le soutien accordé par Gavi comble
ne lacune unique (par ex., soutien à la réserve de vaccins anti-
holériques oraux visant en partie à stimuler l’offre mondiale). La
IV exclut les vaccins dont le rapport coût-efficacité est moindre,
n fonction de l’impact prévu sur la santé et du coût du vaccin, et
onsidère la faisabilité d’une mise en œuvre au niveau local ainsi
ue des facteurs mondiaux tels que la capacité de Gavi à exercer
ne influence sur les prix. La SIV de 2008 a choisi les vaccins contre

e virus du papillome humain (VPH), la rubéole, l’encéphalite japo-
aise et la typhoïde pour ajout au portefeuille de vaccins appuyés
ar Gavi. La SIV de 2013 a défini en tant que nouvelles priorités
n soutien élargi aux campagnes massives de prévention de la
èvre jaune et un investissement dans la réserve mondiale de vac-
ins anticholériques. Le conseil d’administration de Gavi a reporté
ne décision relative à un vaccin antipaludique qui faisait toujours

’objet d’essais cliniques, et examinera les arguments en faveur de
elui-ci lorsque, le cas échéant, le candidat principal sera homo-
ogué et son usage recommandé par l’OMS vers la fin de l’année
015.

La stratégie d’investissement en faveur de la vaccination de Gavi
ermet de présélectionner les vaccins au niveau mondial, afin de
onner la priorité à ceux auxquels l’organisme accordera son appui.
outefois, les gouvernements nationaux doivent toujours décider
i et quand l’introduction d’un vaccin figurant au «menu» de Gavi
st justifiée. Une approche axée sur les pays est essentielle au
odèle opérationnel de Gavi. Selon cette approche, les gouver-

ements nationaux prennent la décision d’introduire un vaccin et
emandent ensuite le soutien de Gavi. Celle-ci aide ses partenaires

 élaborer des orientations normatives et à offrir une assistance
echnique aux pays en matière de production et de synthèse de
onnées probantes, y compris d’ordre économique, qui étayeront

es décisions prises au niveau national quant à l’introduction de
ouveaux vaccins. Par exemple, l’Initiative Hib de Gavi a appuyé

e modèle d’aide à la décision TRIVAC relatif au vaccin anti-Hib, au
accin antirotavirus et au vaccin antipneumococcique conjugué,
ui sert à mener les études coût-efficacité décrites dans le présent
uméro [2,3] ainsi que des études publiées ailleurs [4,5].

Gavi reconnaît également la nécessité de renforcer les insti-
utions nationales qui sont au cœur du processus décisionnel, et
ide ses partenaires ainsi que l’Initiative SIVAC (Supporting Natio-
al Independent Immunization and Vaccine Advisory Committees) à
ffrir une assistance technique et de coordination aux structures
ationales, telles que les Comités de Coordination Inter-Agences
CCIA) et les Groupes Techniques Consultatifs nationaux pour la
accination (GTCV), afin que ces structures puissent étayer et faci-

iter les décisions et les politiques formulées par les gouvernements
n matière de programmes de vaccination nationaux.

De plus, le processus de demande de soutien employé par Gavi
ise à renforcer les principes d’une prise de décisions quant à
’adoption de nouveaux vaccins qui soit transparente, à l’initiative
es gouvernements et appuyée par les partenaires. Par exemple,
es demandes relatives à de nouveaux vaccins doivent s’aligner sur
es plans pluriannuels complets pour la vaccination (PPAc), démon-
rer que les gouvernements s’engagent à répondre aux exigences
bligatoires en matière de cofinancement et être enracinées dans
33S (2015) S5–S7

des plans stratégiques pour le secteur sanitaire. Les pays dotés d’un
GTCV ou d’une autre entité technique consultative pertinente sont
tenus de communiquer des informations sur leur processus déci-
sionnel et sur leur recommandation relative à l’introduction du
nouveau vaccin. Enfin, toutes les demandes de soutien soumises
à Gavi doivent être approuvées par un CCIA ou un comité de coor-
dination du secteur sanitaire (le cas échéant), démontrant ainsi que
les partenaires au sein du pays ont donné leur accord, et être signées
par les ministres de la Santé et des Finances des pays concernés.

Le modèle Gavi exige que les gouvernements participent aux
coûts des vaccins; cette mesure vise à favoriser une plus grande
appropriation du programme et une meilleure durabilité finan-
cière. Dès le moment de l’introduction, les gouvernements doivent
cofinancer une petite portion du coût du vaccin. À mesure que les
pays atteignent des niveaux de revenu plus élevés, cette proportion
augmente tandis que le soutien de Gavi diminue. Lorsque les gou-
vernements dépassent le seuil d’admissibilité, ils entrent dans une
période de transition de cinq ans durant laquelle ils accroissent
rapidement leur contribution en vue d’assumer entièrement le
financement des vaccins appuyés par Gavi.

À mesure que les pays élargissent leurs programmes nationaux
de vaccination en ajoutant d’autres vaccins, les gouvernements
doivent prendre en considération l’impact budgétaire croissant de
leurs obligations de cofinancement cumulatives et ce que coûte-
ront les vaccins lorsqu’ils cesseront d’être subventionnés par Gavi.
De plus, ils doivent comprendre clairement les coûts de fonctionne-
ment qui se greffent sur le prix des vaccins aux divers niveaux des
programmes de vaccination, en particulier au niveau des établis-
sements. Plusieurs études incluses dans le présent numéro visent
à améliorer le corpus de connaissances relatif à l’établissement
des coûts complets des programmes de vaccination, tout en souli-
gnant l’importance de disposer d’estimations plus précises en vue
d’établir des budgets et de mobiliser des ressources répondant
exactement aux besoins [6–9].

Pour guider les considérations relatives au coût futur des vac-
cins, Gavi accroît ses efforts visant à renseigner les pays sur les
différents prix du marché et les différents profils de coût des vac-
cins qu’elle appuie, non seulement au moment où les demandes
de soutien concernant de nouveaux vaccins sont présentées, mais
aussi à mesure que les pays approchent de la période de transi-
tion vers l’autofinancement des vaccins. De même, l’Alliance offre
un soutien additionnel à la création et au renforcement d’entités
consultatives nationales telles que les GTCV.

Bien que tous ces efforts contribuent de manière importante
à garantir que les décisions relatives à l’introduction des vac-
cins soient fondées sur des données probantes et que les pays
y adhèrent entièrement, Gavi reconnaît qu’elle doit faire davan-
tage pour susciter la participation des acteurs locaux et renforcer
la capacité de prise de décisions, dans un contexte marqué par
l’élargissement rapide des programmes de vaccination. L’Initiative
ProVac de l’Organisation panaméricaine de la Santé (OPS) a joué
un rôle pionnier dans l’amélioration de la capacité locale à réali-
ser des évaluations économiques, et Gavi accueille favorablement
les efforts visant à mettre à profit les enseignements et l’expertise
d’institutions telles que l’Agence de Médecine Préventive, PATH, le
Sabin Vaccine Institute et les Centres pour le contrôle et la préven-
tion des maladies des États-Unis (Centers for Disease Control and
Prevention, CDC) pour apporter un soutien accru à d’autres régions
du monde. Les enseignements tirés des pays à revenu intermédiaire
et des pays à revenu intermédiaire de la tranche inférieure quant
à l’usage des évaluations des technologies de la santé en vue de
classer par priorité les investissements dans la santé aideront aussi

à suggérer des domaines de collaboration future éventuelle et des
échanges d’expériences Sud-Sud.

Pour que les pays s’approprient pleinement les programmes de
vaccination, il est primordial de renforcer leur capacité à se procurer
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t à évaluer des données probantes, ainsi qu’à décider de manière
ndépendante d’introduire — ou non – un vaccin. Face à des priorités
oncurrentes toujours plus nombreuses dans le secteur sanitaire,
es considérations relatives au rapport coût-efficacité qui étayent
es décisions sur l’introduction d’un vaccin sont plus importantes
ue jamais. Ce besoin sera probablement accentué par l’arrivée de
accins en cours de développement ciblant des charges de morbi-
ité plus localisées ou dotés d’une efficacité moindre, par exemple

es futurs vaccins contre le paludisme ou la dengue. L’accroissement
ans précédent de l’accès aux nouveaux vaccins dans les pays à
evenu plus faible au cours de la dernière décennie nécessite que
’on apporte un soutien accru aux processus décisionnels nationaux,
fin de mieux assurer la durabilité des programmes de vaccina-
ion en expansion. Cet aspect sera l’un des enjeux majeurs de la
rochaine période stratégique de Gavi, à savoir 2016-2020.
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erspectives  sur  l’élaboration  et  l’exploitation  de  données  probantes
conomiques  au  service  de  la  prise  de  décisions  sur  la  vaccination

ans  un  pays  en  développement�

da  Berenice  Molina-Aguilera ∗

rogramme élargi de vaccination, ministère de la Santé du Honduras, Tegucigalpa (Honduras)
Il y a près de 40 ans que le Honduras a mis  en place le Pro-
ramme  élargi de vaccination (PEV), un exercice qui est rapidement
evenu un programme prioritaire de prévention des maladies.
urant les premières années du programme, le calendrier natio-
al proposait cinq vaccins (bacille de Calmette-Guérin [BCG], polio,
iphtérie-tétanos-coqueluche [DTC], rougeole et antitétanique). À
artir de 1997, le ministre de la Santé a entrepris un processus
’introduction accélérée de vaccins, en passant du calendrier régu-

ier prévu par le PEV pour adopter un calendrier élargi incluant
es vaccins nouveaux et sous-utilisés. Aujourd’hui, le programme
ational de vaccination au Honduras prévoit un calendrier consti-
ué de quinze vaccins.

. Production de données factuelles et prise de décisions
oncernant les nouveaux vaccins

Entre 1979 et 2003, les décisions régissant l’introduction de
accins suivaient les recommandations émises par l’Organisation
anaméricaine de la Santé (OPS) et l’Organisation mondiale de la
anté (OMS) tout en prenant en considération les données rela-
ives au profil épidémiologique local et à la charge de morbidité.
arallèlement au processus décisionnel, le ministère de la Santé
u Honduras a établi des plans de viabilité financière s’inscrivant
ans le plan stratégique quinquennal du PEV et dans les plans de
ravail annuels pour déterminer les besoins en ressources et les
ventuelles sources de financement. À cette époque, ces instru-
ents suffisaient pour prendre des décisions et établir les priorités
ationales à l’égard de l’adoption de vaccins additionnels.
L’arrivée au Honduras de nouveaux vaccins, plus onéreux, a

orté les autorités nationales à officialiser le processus décisionnel
n l’accompagnant de consultations techniques plus systématiques

� Veuillez citer cet article sous presse comme  suit: Molina-Aguilera IB. Pers-
ectives sur l’élaboration et l’exploitation de données probantes économiques au
ervice de la prise de décisions sur la vaccination dans un pays en développement.
accine (2014), http://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2014.12.048.
∗ Auteur correspondant. Tél.: +504 22213901.

Adresse e-mail : paihonduras@yahoo.com
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264-410X/© 2015 Elsevier Ltd. Tous droits réservés.
à l’échelle nationale. C’est à cette fin que le Comité national consul-
tatif sur la vaccination (CNCV) a été créé en 1999 [1]. Ce comité
a largement contribué à l’introduction de nouveaux vaccins. Par
ailleurs, il importe de souligner qu’il formule des recommandations
à l’intention du ministère de la Santé pour alimenter les discus-
sions politiques sur la viabilité et la faisabilité de l’adoption de ces
vaccins, souvent bien plus chers que les vaccins habituellement
administrés aux enfants. À ce jour, le Honduras a introduit, comme
nouveaux vaccins, le vaccin antirotavirus et le vaccin antipneumo-
coccique conjugué (VPC).

Avant d’introduire chacun de ces nouveaux vaccins, le CNCV et
le ministère de la Santé ont pris en compte un certain nombre
d’éléments probants pour orienter leur processus décisionnel.
Depuis 2004, ces deux entités tiennent compte systématiquement
des facteurs techniques, politiques et programmatiques propres à
l’introduction d’un nouveau vaccin au Honduras. Parmi ces facteurs,
les plus décisifs sont les suivants: la priorité politique; la charge de
morbidité; la disponibilité de vaccins sûrs, de qualité et efficaces;
ainsi que les analyses de la viabilité économique et financière de
l’introduction de tout nouveau vaccin dans le calendrier national.
Pour ce qui est du vaccin antirotavirus, le secteur privé a conç u
en 2006 une évaluation économique qui a été prise en compte par
les autorités sanitaires. Au cours des années suivantes, le Hondu-
ras s’est attaché à produire des données probantes au sein même
du ministère de la Santé pour éclairer les décisions adoptées en la
matière; c’est ainsi que le PEV a sollicité auprès de l’Initiative Pro-
Vac de l’OPS une coopération technique pour élaborer des études
sur le rapport coût-efficacité des nouveaux vaccins. Les évaluations
des vaccins VPC et VPH ont été réalisées en 2009 et 2013, respecti-
vement. Le soutien apporté par l’Initiative ProVac s’est avéré capital
pour la production de données probantes issues du milieu local car
il a alimenté de faç on crédible le processus décisionnel du ministère
de la Santé hondurien. Les données probantes sur le rapport coût-
efficacité du VPC ont éclairé les décisions prises en 2011. L’étude
réalisée en 2013 sur le VPH, qui a conclu que l’introduction du vac-

cin constituerait une intervention très efficace au regard des coûts
pour prévenir le cancer du col de l’utérus au Honduras, est un fac-
teur qui contribue actuellement au processus décisionnel national
[2,3].

dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.10.043
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. Perspectives et contraintes au regard de la viabilité de
’introduction de nouveaux vaccins

Comme  en témoignent la législation et les processus
’administration des collectivités locales au Honduras, le gouver-
ement de ce pays est fortement engagé en faveur de la vaccination
ratuite et universelle de la population et ce, tout au long du cycle
e vie. Depuis le lancement du PEV, le ministère de la Santé finance

’achat de vaccins et de matériel d’injection sûr, en assurant
insi une offre durable à l’échelle nationale. Ce poste budgétaire
énéficie d’un soutien depuis 1998, année de l’établissement de

a Loi pour l’achat de vaccins par le biais du Fonds renouvelable
e l’OPS [4]. Aujourd’hui, l’achat de vaccins demeure un poste
udgétaire bénéficiant de la protection du ministère des Finances
t du ministère de la Santé.

En raison de son statut de pays à revenu faible, lui-même déter-
iné à partir du RNB par habitant, le Honduras est depuis l’année

000 admissible à recevoir un soutien de l’Alliance mondiale pour
es vaccins et la vaccination (Alliance GAVI). C’est en 2003 que le
ays a reç u son premier appui financier ainsi que des subventions
onsidérables pour l’introduction du vaccin antirotavirus en 2008
uis du vaccin antipneumococcique en 2010. La période propice
réée par l’aide apportée par l’Alliance GAVI pour l’introduction de
ouveaux vaccins a accéléré la capacité du pays à en introduire dans
on calendrier national. La Banque mondiale a récemment attri-
ué au Honduras le statut de pays à revenu intermédiaire (tranche

nférieure) [5]. En raison de ce reclassement, en 2012, le pays a
ntamé un exercice progressif visant à sortir du soutien de GAVI.
insi, en 2016, le gouvernement du Honduras assumera 100 % des

rais associés à l’introduction de nouveaux vaccins et ne sera plus
dmissible à bénéficier autrement de l’appui de l’Alliance GAVI. En
012, le pays a obtenu un cofinancement public progressif pour les
eux vaccins (antirotavirus et VPC). Dans ce contexte, les activités
e plaidoyer constant réalisées par le ministère de la Santé auprès
u ministère des Finances et le cadre juridique actuel ont rempli
n rôle prépondérant.

Toutefois, le pays fait face à certaines contraintes ayant rapport
vec le coût de l’approvisionnement en vaccins et des activités
pérationnelles visant l’introduction de nouveaux vaccins. Pour
épondre aux défis inhérents à l’obtention de fonds suffisants pour
nancer ces activités, l’autorité législative du Honduras a adopté
n janvier 2014 une loi nationale sur la vaccination [6]. Celle-ci
evrait assurer une disponibilité durable des vaccins traditionnels,
es nouveaux vaccins et des vaccins sous-utilisés. Cette loi est
ntrée en vigueur le 26 mars 2014 et la réglementation y afférente
st en cours d’élaboration afin d’en assurer la mise en œuvre. En
013, le PEV a mené une étude pour déterminer les coûts liés à la
accination à travers le pays et cartographier les sources de finan-
ement disponibles [7,8]. Ces données contribueront à l’élaboration
e plans stratégiques et d’activités de mobilisation des ressources
isant l’obtention d’un financement national à 100 % des besoins
ssentiels du PEV.

Dernièrement, les autorités sanitaires du pays ont annoncé une
écision visant à introduire le VPH dans le calendrier national, qui
era administré aux adolescentes. Les plans relatifs à l’introduction
e ce vaccin sont en cours. Malgré l’annonce de cette décision
echnique, les analyses concernant les incidences budgétaires et
a disponibilité de l’espace fiscal nécessaire pour élargir le calen-
rier systématique actuel demeurent un facteur essentiel à la mise
n œuvre du programme vaccinal en raison de la crise fiscale que

onnaît le pays et qui constitue un obstacle de taille à l’égard de
a viabilité de cet exercice. Aujourd’hui, le ministère des Finances
articipe activement à l’identification de sources de financement

 même  de soutenir l’introduction du VPH. L’expérience acquise à

[

ne 33S (2015) S8–S9 S9

l’échelle nationale révèle que l’introduction accélérée de vaccins
nouveaux et sous-utilisés requiert l’existence d’une grande diver-
sité de données probantes (par ex. : le rapport coût-efficacité, la
charge de morbidité) ainsi que différents instruments (par ex. : la
législation sur les vaccins) pour assurer la viabilité de l’opération.
Il faut aussi établir une vision claire des moyens à engager pour
surmonter les obstacles causés par une crise fiscale et des moda-
lités permettant d’assurer la pérennité du programme dans son
ensemble.

À l’avenir, il faudra entreprendre des actions de plaidoyer au plus
haut échelon politique pour élargir l’espace fiscal nécessaire aux
activités de vaccination. L’on relève par ailleurs la nécessité de dis-
poser d’une structure de direction à travers le secteur sanitaire pour
identifier et allouer efficacement les ressources issues de sources
de revenus hétérogènes au sein du système de santé. La société
civile pourrait remplir une fonction essentielle en participant à
ce dialogue dans un climat privilégiant l’investissement au service
d’interventions sanitaires à fort impact comme  la vaccination pour
un accès universel à la santé et les stratégies de couverture.

3. Conclusion

La viabilité financière de l’introduction de nouveaux vaccins
demeure problématique dans le contexte d’une crise fiscale, durant
laquelle les nouveaux vaccins doivent rivaliser avec d’autres prio-
rités du système de santé, même  si le vaccin que l’on compte
introduire est susceptible de contribuer à la réduction de la mor-
bidité et de la mortalité liées à un problème de santé publique.
L’expérience hondurienne de l’introduction de vaccins nouveaux
et sous-utilisés dans un pays en développement révèle la nécessité
de mener des analyses techniques, politiques et programmatiques
de grande envergure avant de prendre des décisions. Les critères
économiques sont essentiels au processus décisionnel en raison
de la cherté des nouveaux vaccins. La production de données pro-
bantes au moyen d’études coût-efficacité et les analyses financières
qui contribuent à la viabilité de l’exercice d’introduction de vaccins
sont aussi essentielles.
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’Initiative  ProVac  et  l’évolution  de  l’aide  à  la  décision�

olin  F.B.  Sanderson ∗

ondon School of Hygiene & Tropical Medicine, Londres (Royaume-Uni)
Un grand nombre des articles publiés dans le présent sup-
lément exposent les résultats d’études coût-efficacité. Parmi les

eç ons de l’Initiative ProVac, on peut retenir que le besoin le plus
ressant, particulièrement chez les pays à revenu intermédiaire ou
aible, n’est pas tant de disposer de nouvelles méthodes servant à
ppréhender des formes de coûts ou de bénéfices toujours plus dif-
ciles à cerner, mais plutôt d’élaborer et de renforcer les systèmes
’aide à la décision (SAD) dans lesquels les analyses économiques
ont, ou devraient être, incluses. Le principe sous-jacent est qu’il est
référable d’appuyer les entités qui prennent les décisions en leur
onnant les outils dont elles ont besoin pour réaliser leurs propres
nalyses que de prodiguer à tous les mêmes  conseils au niveau
ondial ou régional, ou de confier les travaux à des consultants.
n espère qu’à plus long terme, cette approche s’avérera bénéfique
our la prise de décision en santé publique de manière générale.
e raisonnement correspond tout à fait aux initiatives prises par

’Organisation mondiale de la Santé (OMS) à la suite de la Déclara-
ion de Mexico en 2005 [1], qui comprenait l’affirmation suivante :

 La politique de santé, la santé publique et la prestation des ser-
ices devraient reposer sur des données factuelles fiables, fruit de
echerches de qualité ». L’une de ces initiatives est le Réseau pour
es politiques inspirées de bases factuelles (EVIPNet [2]) et les outils
ui y sont liés, tels que SUPPORT [3]. Outre les outils, des structures
u niveau national telles que les GTCV [4], les CCIA [5] et les ARN [6]
e sont formées et servent de lieux propices à une prise de décision
onjointe et fondée sur des données probantes.

La contribution de ProVac dans ce domaine présente un bon
ombre des caractéristiques d’un système d’aide à la décision [7].
’Initiative ProVac offre une structure pour la collecte et l’évaluation
es données. En outre, elle propose des techniques analytiques ou
es modèles qui sont interactifs et d’usage facile pour des per-
onnes non spécialisées en informatique, et qui peuvent répondre
e manière flexible aux changements qui surviennent dans le

onde de la prise de décision.
L’élément « bases de données » fournit des données par pays,

ont une bonne partie est classée par qualité, provenant de sources

� Veuillez citer cet article sous presse comme  suit : Sanderson CFB. « L’Initiative
roVac et l’évolution de l’aide à la décision ». Vaccine (2015), http://dx.doi.org/10.
016/j.vaccine.2014.12.049
∗ Tél.: +44 2079272231.
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ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.10.032
264-410X/© 2015 Elsevier Ltd. Tous droits réservés.
publiques très diverses et portant sur la démographie, la charge de
morbidité, le PIB par personne, les coûts et l’utilisation des services
de santé, la couverture vaccinale, l’efficacité des vaccins et le coût
des programmes de vaccination ; une fonction servant à produire
tableaux et graphiques ; des outils de formation, des lignes direc-
trices et des méthodes relatives à la collecte des données, le tout sur
Internet ; ainsi que de la documentation en matière de modèles. On
encourage les utilisateurs à examiner et à comprendre les points
faibles des données et à corriger les erreurs qui entachent celles-ci
avant de s’en servir pour réaliser des modélisations. Les utilisateurs
peuvent effectuer des recherches interactives et créer des tables en
filtrant les données selon leur qualité et leur provenance géogra-
phique, mais ils ne peuvent pas spécifier et exécuter des analyses
entièrement nouvelles de données brutes.

ProVac inclut aussi d’autres éléments qui ne sont pas toujours
reconnus comme  faisant partie d’un système d’aide à la décision,
mais qui se sont avérés cruciaux. L’un de ces éléments est un réseau
de chercheurs d’universités de la région, qui se sont procuré et
ont colligé des données locales, en ont évalué la qualité et ont
ensuite entré celles-ci dans la base de données. L’autre élément
est une infrastructure d’animateurs, d’outils et d’ateliers de for-
mation. Ces éléments sont décrits plus en détail ailleurs dans le
présent supplément [8,9]. Les ateliers d’initiation ont réuni plus de
100 participants ; ils visaient à montrer aux personnes travaillant
sur le terrain comment se servir de leurs propres données, portant
par exemple sur la couverture vaccinale et la surveillance des mala-
dies, pour appuyer une décision à laquelle elles pourraient se fier.
Ces activités ont été suivies d’ateliers beaucoup plus petits où les
équipes nationales ont passé leurs données au crible et réalisé les
analyses pertinentes.

Cela dit, le présent article porte essentiellement sur la modéli-
sation. Au cours des dernières années, la modélisation des maladies
infectieuses a constitué un domaine très actif, mais l’approche et
l’intention d’une bonne partie de cette activité pourraient être qua-
lifiées de « scientifiques » (au sens où il s’agit d’étudier le monde)
plutôt qu’axées sur la prise de décision (au sens où il s’agit de défi-
nir ce que nous devrions faire). Nous avons également assisté à des
développements remarquables dans le domaine de la modélisation
d’aide à la décision, mais le travail portant sur la modélisation rela-

tive aux vaccins selon la perspective de l’appui à la décision a été
limité.

Le Tableau 1 (adapté de Sanderson et Gruen [10]) propose
quelques différences entre la modélisation scientifique et la
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Tableau  1
Modélisation scientifique et modélisation axée sur la prise de décision.

Scientifique Axée sur la prise de décision

Point de départ Que pouvons-nous découvrir sur X ? (par ex. : valeurs
des paramètres de transmission)

Que devrions-nous faire au sujet de X ? (par ex. : devrions-nous ajouter ce
vaccin au PEV ?)

Tâche Adapter le modèle/prédire/apprendre/réviser Étudier les options et les scénarios en matière de politiques
Intrants Preuves scientifiques

Hypothèses
Preuves scientifiques
Estimations, préférences ou valeurs, consensus, attitudes à l’égard du risque

Produits  Compréhension des chaînes causales
Manque d’uniformité des données
Plausibilité des hypothèses

Avantages et inconvénients des options relatives à différents résultats
Validité des choix en matière de scénarios ou de préférences
Lacunes importantes dans les connaissances
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Lacunes importantes dans les connaissances

odélisation d’aide à la décision, différences qui ont plusieurs
onséquences :

L’estimation par opposition à la préférence ou à l’évaluation.
l existe une distinction importante entre estimation (jugement
’« experts » rendu nécessaire par la présence de lacunes dans les
onnaissances, soit quant à la nature des relations entre variables,
oit quant aux valeurs des paramètres de modèles) et évaluation
l’importance relative de, ou la préférence accordée à, différents
ypes de bénéfices ou de critères de succès). Dans les modèles
trictement scientifiques, l’estimation est généralement à éviter,
ar exemple en limitant la portée du modèle, et l’évaluation n’est
as un aspect à prendre en considération. D’autre part, quand il
’agit de prise de décision, l’estimation peut être inévitable parce
ue l’ampleur du problème est définie par la décision à prendre, et

’évaluation aussi est inévitable, sauf si une seule option s’avère la
eilleure pour tous les résultats. La seule question est de savoir

i les préférences devraient constituer des éléments explicites
u modèle ou être tenues à l’extérieur de celui-ci et traitées de
aç on moins formelle. D’une faç on ou d’une autre, ces jugements
evraient être faits non par des modélisateurs ni par des experts
echniques, mais par quiconque a l’autorité de prendre la décision.

Consensus. En règle générale, la modélisation scientifique
résume qu’il n’y a qu’une « vraie » réponse à une question
’estimation. En revanche, plusieurs décideurs ou parties concer-
ées, dont la formation et les centres d’intérêt sont souvent très
ifférents, participent d’habitude à la prise de décision de haut
iveau. On doit s’attendre à des différences d’opinions quant à
avoir quels résultats sont importants. Il peut exister aussi des
ivergences ou une certaine confusion quant à la nature des chaînes
ausales entre décision et résultat, et quant à savoir quelles options
ont considérées comme  acceptables. On présume communément
ue les décideurs veulent maximiser les possibilités que le résul-
at soit bon, mais de nombreux décideurs préfèrent plutôt réduire
u minimum les possibilités que le résultat soit mauvais. Tout
ela engendre un fondement instable pour la modélisation. L’une
es réponses à cette situation a été l’élaboration de méthodes de

 structuration de problèmes » [11], qui cherchent à clarifier les pré-
érences, les options et les chaînes causales, ce qui favorise une
ompréhension mutuelle et, idéalement, l’émergence d’un consen-
us. Toutefois, dans le cas de ProVac, la nécessité ne s’en est pas
raiment fait sentir. Les questions et les options sont assez claires :
aut-il introduire un nouveau vaccin et si oui, quand ? Les décideurs
nt généralement tendance à se soucier de réduire la charge de
orbidité, bien que l’utilisation efficiente des ressources ou l’équité

réoccupent également certains d’entre eux. La nature des liens
e causalité est aussi relativement claire sur le plan qualitatif (par
xemple, les vaccins préviennent les maladies), quoique beaucoup
oins sur le plan quantitatif (par exemple, le nombre de cas de

aladie qui ont été prévenus).
Scénarios et risque.  L’incertitude des modèles de décision peut

rovenir non seulement de l’imprécision des données portant sur
es phénomènes observables, mais aussi du fait que les résultats
dépendent d’événements à venir, y compris des décisions prises
par d’autres « acteurs ». Par exemple : y aura-t-il de nouveaux trai-
tements efficaces contre les maladies évitables par la vaccination,
de nouveaux modes de transmission par mutation des pathogènes,
des changements abrupts quant au prix des vaccins, ou tout cela à
la fois ? L’étude des conséquences de divers scénarios ou de divers
« avenirs » est donc importante pour la modélisation d’aide à la
décision.

Interactivité/réactivité. Compte tenu de ce recours à des esti-
mations ainsi qu’à des données suspectes, et compte tenu des
avenirs incertains et des différences de points de vue entre déci-
deurs en matière d’évaluations et de risque, le fait de prétendre
qu’un modèle d’aide à la décision donne « la bonne réponse » est
difficile à justifier. Un critère plus utile est de savoir si un modèle
est assez bon pour répondre à des questions de type « Et si.  . . ? », où
l’on prédit des résultats sur la base des données disponibles, aux-
quelles s’ajoutent différents ensembles d’hypothèses. Vu le nombre
souvent élevé de scénarios possibles, l’usage interactif de modèles
en mode exploratoire ou en mode recherche est beaucoup plus ins-
tructif et attrayant pour les décideurs que le recours à des analyses
communiquées ou publiées. On pourrait dire que ce qui compte,
c’est le processus plus que la réponse. À cette fin, les modèles sur
Internet sont de plus en plus populaires, mais l’approche ProVac a
été d’employer des modèles basés sur Excel dans le cadre d’ateliers
dirigés par un animateur. Ces ateliers permettent d’éviter la ten-
dance, de la part des utilisateurs, à plonger directement dans le
modèle en acceptant les yeux fermés des données peu fiables, et
permettent aux animateurs d’offrir un soutien adapté aux besoins
individuels. Ils fournissent aussi aux développeurs de modèles des
commentaires précieux sur leur travail.

Niveaux de complexité.  Au début, les modèles ProVac étaient
fort simples, mais l’acquisition de connaissances des deux côtés
a entraîné l’ajout de nouvelles fonctions à mesure que le besoin
s’en faisait sentir. Excel est un environnement familier pour la plu-
part des décideurs, et ceux qui en ont envie peuvent l’explorer et
examiner minutieusement les formules employées. Toutefois, les
utilisateurs diffèrent d’un pays à l’autre et d’un type de comité ou
de partie prenante à l’autre (GTCV, ministres de la Santé ou des
Finances, parlement, etc.), en ce qui a trait à leurs connaissances de
départ et à leur désir de s’informer sur l’épidémiologie, l’économie
et la modélisation. Idéalement, les modèles d’aide à la décision
seraient accessibles à des utilisateurs présentant différents niveaux
d’expertise et d’intérêt.

Ce qui précède semble indiquer que les modèles d’aide à la
décision requièrent tous les attributs des modèles scientifiques et
même  davantage. En pratique, la nécessité pour les modèles d’être
conviviaux et interactifs peut impliquer des compromis sur le plan
de la validité scientifique. La principale faiblesse des modèles Tri-

Vac [12] d’un point de vue scientifique, c’est qu’ils ne sont pas
dynamiques. La transmission de l’infection n’est pas modélisée
de manière endogène, et le risque ne dépend pas explicitement
de l’incidence contemporaine. Le problème est que certains des
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aramètres des modèles dynamiques sont généralement impos-
ibles à observer, et qu’on doit donc rechercher des ensembles de
aleurs paramétriques qui permettent au modèle de concorder avec
es données observées. Il existe parfois des milliers de combinaisons
e valeurs paramétriques qui offrent une concordance raisonnable
13]. Dans d’autres circonstances, il peut s’avérer difficile d’en trou-
er une seule. Par conséquent, une exécution interactive de ce type
e modèles est généralement peu pratique dans le meilleur des cas.

l semble que la voie à suivre soit de développer des modèles scien-
ifiques et des modèles d’aide à la décision en parallèle, et d’utiliser
es résultats des modèles scientifiques pour valider et améliorer
es modèles d’aide à la décision. Par exemple, CerviVac a repris les
ésultats d’un modèle beaucoup plus complexe [14], qui a servi de
able de recherche.

Prochaines étapes pour TriVac. Le projet consiste à développer
n nouveau modèle (UniVac) qui pourra être employé à plusieurs
iveaux. Au niveau le plus simple, il fournira diverses options
par exemple : vaccination retardée, efficacité vaccinale déclinante,
mmunité collective, remplacement des sérotypes et couverture
ifférentielle chez différents groupes à risque), que les utilisateurs
euvent choisir selon le cas ou à mesure qu’ils se familiarisent
vec le modèle (ou les deux). L’une des options sera un modèle
e microsimulation de la transmission derrière la même  interface.
ette option offrira un degré de flexibilité beaucoup plus élevé,
ais aux dépens de la réactivité ; nous nous attendons à ce que

es équipes de prise de décision fassent un usage limité de cette
onction. Toutefois, celle-ci fournira une norme pour la mise à
’épreuve et la validation de versions plus simples, de même  qu’un
util permettant d’étudier les pertes causées par différents types
e simplification de modèles.

Pour aller plus loin : synthèse. À mesure que l’usage de modèles
 Et si. . . » se raffine, et que les variables de résultats ainsi que les
nalyses de scénarios et de sensibilité se multiplient, interpréter
’énorme quantité de résultats fournis par les modèles peut devenir
roblématique. Plusieurs outils ont été élaborés pour faciliter cette
âche. Lorsque les critères sont nombreux, les méthodes de décision

ulticritères peuvent aider à présélectionner et à sélectionner les
ptions disponibles, surtout lorsqu’il existe aussi de nombreuses
ptions. Les modèles de la théorie de la décision et de la théorie des
eux peuvent s’avérer utiles, selon l’attitude des décideurs à l’égard

u risque et selon leur propension à assortir les scénarios de pro-
abilités et les résultats d’utilités. Jusqu’ici, nous n’avons pas jugé
on d’inclure ces aspects dans ProVac, mais si un penchant pour

a rigueur se développe chez au moins quelques-uns des membres

[
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des équipes de prise de décision, l’heure de ce type de méthodes
viendra.
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. Contexte

À ce jour, les vaccins sont considérés comme l’une des mesures
e santé les plus fructueuses. Par ailleurs, il n’y a nul doute que la
accination est idéale pour les décideurs et les praticiens du sec-
eur de la santé mais aussi pour le public car elle constitue une

esure de prévention qui, dans la plupart des cas, et lorsqu’elle est
ffectivement appliquée, est efficace sur la durée. Toutefois, mal-
ré la présence d’un certain nombre de nouveaux vaccins sur le
arché au cours des dernières décennies, bon nombre de ceux-

i n’ont pas été largement adoptés, en particulier dans les pays à
evenu intermédiaire (tranche inférieure) (PRITI), qui abritent envi-
on 80 % de la population mondiale. De nombreux chercheurs ont
onstaté que l’accessibilité financière de la vaccination figure parmi
’autres contraintes importantes, dont le manque d’information

ocalisée et utile sur le plan des politiques générales, nécessaire
 la prise de décisions et à l’établissement des priorités en matière
e vaccination ou de maladies évitables par la vaccination [1].

Ainsi, l’Alliance GAVI a été créée dans le but d’assurer un accès
quitable aux vaccins nouveaux et sous-utilisés en négociant des
rix considérablement inférieurs par rapport à ceux du marché.
outefois, ces prix négociés ne sont proposés qu’aux pays pou-
ant potentiellement prétendre au soutien de l’Alliance GAVI. De
lus, la Division des approvisionnements de l’UNICEF a introduit
n programme d’approvisionnement en vaccins pour mettre cer-
ains d’entre eux à la portée des pays non admissibles au soutien de
’Alliance GAVI, à un coût relativement moindre en exploitant les
conomies d’échelle au moyen d’appels d’offres. Toutefois, certains
accins comme  le VAC et l’antirotavirus demeurent hors de portée
our certains pays, ce qui explique le peu de succès du programme
e l’UNICEF auprès de ceux-ci. De même,  le Fonds renouvelable de
’Organisation panaméricaine de la Santé (OPS) négocie les prix des
accins pour le compte de pays d’Amérique Latine [2]. Bien que l’on
oie dans ces initiatives des techniques efficaces de négociation des

Veuillez citer cet article sous presse comme  suit : Teerawattananon Y, Tritasavit N.
es  enseignements tirés de l’expérience acquise en négociation des prix de vaccins.
accine (2015), http://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2014.12.050.
∗ Auteurs correspondants. Health Intervention and Technology Assessment Pro-
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prix, certaines contraintes persistent. Ainsi, des pays de niveau éco-
nomique différent comme  Haïti et le Chili, par exemple, paient le
même  prix pour leurs vaccins à travers ce mécanisme régional de
négociation.

S’agissant des pays qui ne sont pas en mesure de
s’approvisionner en vaccins à des prix abordables au moyen des
mécanismes précités et qui comptent sur une diminution future
des prix des vaccins, on a constaté que les prix diminuent générale-
ment moins que prévu [3]. La conséquence d’une telle tactique est
que les pays retardent inutilement l’adoption des vaccins en ques-
tion. Ainsi, la négociation des prix des vaccins est très importante et
ce, même  si les principes et procédures régissant cette négociation
à l’échelle des pays ne sont ni appliqués ni documentés convena-
blement par les auteurs. Le présent document passera en revue les
données issues de l’expérience acquise en matière de négociations
pour les prix de médicaments en Thaïlande, dans l’espoir d’adapter
cette expérience à la négociation des prix des vaccins.

2. L’expérience de la négociation des prix des médicaments
en Thaïlande

Le gouvernement thaïlandais a établi systématiquement des
mécanismes de négociation sur les prix de ses médicaments, une
pratique reconnue comme  un exemple concluant dans un pays à
revenu intermédiaire (tranche inférieure, PRITI). En effet, l’État est
habilité à introduire des médicaments auparavant inaccessibles sur
le plan financier dans des programmes publics, ce qui lui permet
de viabiliser son mécanisme de couverture sanitaire universelle. Le
succès rencontré par cet exercice peut être attribué à trois principes
fondamentaux :

1. Établissement d’un processus et d’un mécanisme fiable et rai-
sonnable.

Souvent, le grand public voit dans la négociation de prix une
opération mystérieuse et interminable, à laquelle s’adonnent
les sociétés commerciales pour exercer des pressions sur les
décideurs afin d’introduire de nouvelles technologies. Ainsi,
il importe de faire en sorte que ces négociations se déroulent
de faç on fiable et raisonnable, et que l’opération soit trans-
parente sur les personnes responsables de la négociation,

le mode de gestion des éventuels conflits d’intérêts et la
chronologie de chaque étape de l’opération. Par exemple,
l’État thaïlandais a formé un Groupe de travail sur la négo-
ciation des prix, composé de nombreuses parties prenantes,
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Encadré 1 : Expérience acquise dans l’exploitation des
données factuelles pour diminuer le prix du VPH en
Thaïlande.
En 2007, lorsque deux sociétés ont demandé une homologation
du vaccin contre le papillomavirus humain (VPH) en Thaïlande,
le gouvernement savait que ce vaccin pouvait éventuellement
contribuer à réduire la lourde charge de morbidité du cancer
du col de l’utérus. C’est ainsi que le HITAP a été mandaté pour
réaliser une évaluation économique et une analyse sur les
incidences budgétaires pour renseigner les pouvoirs publics
sur l’introduction du vaccin en tant que partie intégrante des
programmes de santé publique en Thaïlande. Les conclusions
de l’étude ont été révélées en 2009 : le constat était qu’à rai-
son de 450 USD par schéma (trois doses), le VPH n’offrait pas
un bon rapport coût-efficacité pour l’investissement public.
Le rapport indiquait en outre qu’il aurait fallu réduire le prix
du vaccin d’environ 60 % pour que le vaccin soit rentable au
seuil de 1 point de PIB/habitant/année de vie pondérée par la
qualité gagnée [5]. Les résultats ont été rendus publics et le
gouvernement a décidé de ne pas inscrire le vaccin dans son
programme et de privilégier plutôt le dépistage du cancer du
col de l’utérus (un facteur de référence du vaccin dans cette
étude) à titre de mesure préventive. Les deux sociétés concer-
nées ont examiné le rapport et exprimé leur accord avec les
conclusions. Trois mois plus tard, elles ont réduit le prix du
vaccin d’après la recommandation figurant dans le rapport [6].
En 2014, même  si le gouvernement n’avait toujours pas inscrit
le vaccin dans son programme national en raison de ses réper-
cussions budgétaires, les ménages thaïlandais bénéficiaient
d’une forte réduction du prix de ce produit sur le marché privé,
qui est passé de 450 USD à 200 USD par schéma. Les observa-
tions précédentes illustrent comment des données factuelles

2

peuvent convaincre le secteur privé de revoir ses stratégies de
fixation du prix des vaccins dans un pays donné.

dont des représentants des compagnies d’assurance-maladie,
d’universitaires et de professionnels de la santé sous la tutelle
de l’organisme national chargé de concevoir la liste des rem-
boursements de médicaments en Thaïlande [4]. Les membres
du groupe de travail doivent déclarer tout conflit d’intérêts et
étayer publiquement le processus et les informations utilisées
dans ce contexte.
Le groupe de travail ouvre le processus de négociation
sur les prix dès lors que l’organisme national se montre
expressément intéressé par l’acquisition d’un médicament en
particulier sans pour autant s’engager à l’inclure dans la liste
des médicaments remboursés. C’est ce qui rend la négociation
sur les prix encore plus sérieuse et efficace : en effet, les socié-
tés savent que les pouvoirs publics n’ont pas encore décidé
d’inscrire le médicament en question sur leur liste. Cette
démarche va à l’encontre de la pratique répandue dans de
nombreux pays, où les négociations sur les prix sont menées
une fois que la décision d’adopter un médicament en particu-
lier a été prise, ce qui donne l’avantage aux sociétés du secteur.

. Mener des négociations sur les prix sur la base de données fac-
tuelles.

Bien que de nombreuses personnes reconnaissent que
la négociation de prix est un art plutôt qu’une science,
l’expérience thaïlandaise indique que l’exercice peut gagner
en efficacité s’il s’appuie sur des données factuelles (voir
l’exemple dans l’encadré 1). Le groupe de travail sollicite
toujours aux organismes participant à l’évaluation sur les
technologies de santé (HTA) des analyses économiques

portant sur le rapport coût-efficacité et les éventuelles
incidences budgétaires de l’introduction de nouveaux médi-
caments dans la liste des médicaments remboursés. Si le
médicament n’offre pas un bon rapport coût-efficacité, le
Vaccine 33S (2015) S13–S15

groupe de travail demande qu’une évaluation soit réalisée
pour déterminer le prix qu’il faudrait atteindre pour ce
faire. Bien que, dans d’autres pays, les prix de référence des
médicaments inclus dans des catégories similaires ou prévus
dans d’autres circonstances soient souvent utilisés, les infor-
mations relatives au rapport coût-efficacité et aux analyses
des incidences budgétaires qui tiennent compte des coûts
et bénéfices de l’introduction de nouveaux médicaments en
comparaison avec d’autres solutions possibles, ainsi que la
dimension du problème, déterminent si le médicament est
effectivement nécessaire et abordable ou non. En exploi-
tant ces informations, le groupe de travail peut s’assurer
qu’il s’engage dans des négociations pour des médicaments
reconnus nécessaires à la population.

3. Offrir des incitations à l’industrie
Bien que les trois principes précités semblent peut-être exi-
geants, il faut tenir compte de l’importance des innovations
et des produits issus du secteur pour les systèmes de santé.
Par conséquent, lorsque l’on négocie des prix, il est primordial
d’encourager la réduction des prix et d’assurer la pérennité de
l’industrie. La Thaïlande a adopté des mesures incitatives en
s’engageant à commander de grandes quantités de produits de
sorte que la société en question soit tout de même  en mesure
de dégager un bénéfice avec une marge inférieure et un plus
grand volume de ventes. C’est une question qui a été prise
très au sérieux par le gouvernement thaïlandais lorsqu’il a
introduit et adopté la politique du « choix unique » en matière
de négociations sur les médicaments, car cela signifie que
l’adjudicataire est habilité à fournir les médicaments à tous
les prestataires publics de services de santé.

3. Conclusion et contraintes

Les trois principes cités antérieurement seront probablement
applicables aux négociations sur les prix de vaccins, avec certaines
contraintes toutefois. Par exemple, il est fort probable que le mar-
ché des nouveaux vaccins présente une situation de monopole ou
d’oligopole par opposition au marché des médicaments et ce, en
raison de l’absence de solutions de substitution. Il est un autre pro-
blème, qui concerne le faible nombre de vaccins disponibles par
rapport aux médicaments, avec pour conséquence des mécanismes
établis mais peu exploités. Par conséquent, la négociation des prix
de vaccins devrait peut-être faire partie des négociations sur les prix
de médicaments. La difficulté réside dans le fait que les vaccins et
les médicaments sont différents à plusieurs titres, dont la néces-
sité de disposer de mécanismes spéciaux d’approvisionnement
et de logistique en ce qui concerne les vaccins, des mécanismes
qui doivent faire partie intégrante de l’approvisionnement en vac-
cins. De même,  la négociation sur les prix fait partie du processus
d’approvisionnement en vaccins.

Tant que l’accessibilité financière sera un élément important de
l’offre de vaccins dans les programmes publics, la négociation des
prix deviendra une opération plus importante et plus significative.
À ce titre, il importe que le processus de négociation sur les prix
soit plus efficace qu’il ne l’est actuellement. Ainsi, les organisations
internationales, tant publiques que privées, ainsi que les univer-
sitaires, doivent apporter un soutien plus vigoureux et multiplier
leurs travaux de recherche pour apporter davantage de preuves
scientifiques et documenter le processus en question pour, in fine,
mener de meilleures négociations sur les prix des vaccins.
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Contexte  : Peu  d’études  détaillées  sur  les  coûts  de  fonctionnement  des  établissements  de  santé  qui  font
partie  des  programmes  de  vaccination  systématique  ont  été  réalisées  ces  dernières  années  de  sorte  que
les  planificateurs,  les  administrateurs  et les  donateurs  doivent  utiliser  des  données  plus  anciennes  ou
provenant  d’outils  de planification.  Pour  combler  ces  lacunes  et  améliorer  la  qualité  des  informations
disponibles,  une  étude  multipays  sur  l’analyse  des  coûts  et  du  financement  des  programmes  de  vacci-
nation  systématique  et  d’introduction  de nouveaux  vaccins  (EPIC)  a  été  menée  au  Bénin,  au  Ghana,  au
Honduras,  en  Moldavie,  en  Ouganda  et  en  Zambie.
Méthodes  : Le présent  article  explique  pourquoi  l’étude  EPIC  a été  lancée  et  décrit  les  méthodes  utilisées
dans  le cadre  d’une  approche  commune  visant  à  réaliser  l’échantillonnage  des  établissements,  la collecte
des données,  l’estimation  des  coûts  et  des  flux de  financement  nécessaires  à la fois  au programme  de
vaccination  systématique  et à l’introduction  de  nouveaux  vaccins.  Le  calcul  des coûts  a  reposé  sur une
approche  par  élément  d’un  point  de  vue  des  services  publics.  L’article  met  en  avant  l’estimation  des
coûts  économiques  supplémentaires  générés  par  l’introduction  de  nouveaux  vaccins  en  cas  de  capacités
supérieures.  Il  présente  également  le codage  du  système  de  comptes  de  la santé  (SCS)  qui a été davantage
ventilé  et  utilisé  pour  évaluer  les  flux  de  financement.
Résultats  : Les  études  EPIC  ont  analysé  un  échantillon  de  319  établissements  de  soins  de santé  primaires,
dont  65 % étaient  situés  dans  des  zones  rurales.  Ces  études  ont  montré  une  grande  variation  dans  les
coûts  totaux  et  unitaires  au  sein  de  chaque  pays  et entre  les  pays.  Les  coûts  augmentaient  avec  le niveau
de  déploiement  et  le  statut  socio-économique  du  pays.  À l’heure  actuelle,  les  gouvernements  financent
une  part  croissante  du  coût  total  des  programmes  de  vaccination  systématique.
Conclusions  : Cette  étude  fournit  de  nombreuses  informations  de  qualité  sur les  coûts  totaux  et  unitaires,
et  le  financement  des  services  de  vaccination  systématique,  tout en  démontrant  l’intérêt  d’avoir  recours
à  des  approches  reposant  sur les établissements.  L’article  analyse  les  leç ons tirées  de l’adoption  d’une

approche  standardisée  et  propose  également  de  nouvelles  pistes  d’amélioration  de  la méthodologie.  Il
documente  la  faç on dont  les  résultats  peuvent  être utilisés  pour  mobiliser  et  attribuer  les  ressources,
améliorer  l’efficience  des  services  au  niveau  des  pays  et  orienter  l’élaboration  de  politiques  à  l’échelle
mondiale.  Il serait  avantageux  d’avoir  systématiquement  recours  à  des  analyses  de  coûts  pour  favoriser
la pérennité  des  programmes  de  vaccination.

©  2015  Elsevier  Ltd.  Tous  droits  réservés.
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1. Introduction

Les vaccins représentent l’un des meilleurs investissements
dans le domaine de la santé publique [1,2] et peuvent être finan-
cés par les gouvernements [3]. Depuis toujours, le coût du vaccin
antirougeoleux, du vaccin antipoliomyélitique, du DTC et du BCG

par enfant complètement vacciné (ECV) varie de moins de 3 $
à 22 $, avec des variations entre les pays en fonction du type
d’établissement et du régime de propriété, de la quantité de vaccins
administrée, des taux de perte, de la stratégie d’administration et
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méthodes d’estimation des coûts de vaccination, cette approche
a pris en compte des paramètres tels que la collecte de don-
nées sur les quantités d’intrants utilisées, les prix unitaires et le

3 Les membres participants de l’équipe spéciale IF&S qui ont transmis des
commentaires à propos de l’étude étaient les suivants : Santiago Cornejo et Marya
Paytna (Secrétariat de GAVI), Claudio Politi (Siège de l’OMS), Gian Gandhi et Tom
O’Connell (UNICEF), Mike McQuestion (Institut Sabin), Niyazi Cakmak (OMS Europe),
Amos Petu (OMS Afrique australe et orientale), Alexis Saytalou (OMS Afrique de
l’Ouest et du Centre), Claudia Castillo (OPS).
L. Brenzel et al. / Vac

u prix des intrants [4,5–11]1. Les coûts unitaires diminuent géné-
alement à mesure que la production augmente, mais quelques
léments suggèrent que les coûts unitaires augmenteront lorsque
a couverture obtenue avec ces vaccins dépassera les 80 % [1,12,13].

Actuellement, tous les pays qui bénéficient du soutien financier
e GAVI ont introduit le vaccin pentavalent dans leurs programmes
e vaccination systématique.2 L’introduction des vaccins contre le
otavirus, le pneumocoque et le VPH est également en hausse dans
e monde entier [14]. Les coûts totaux et unitaires de la vaccination
ystématique ont augmenté avec l’introduction des nouveaux vac-
ins [15–17], mais plusieurs des études réalisées se sont fondées
ur des estimations secondaires des coûts et du financement, dont
n sait qu’elles ont sous-estimé le coût des programmes nationaux
e vaccination [11], remettant en cause leur fiabilité [18].

Les enquêtes réalisées dans les établissements de santé ont plus
e chances de fournir des estimations plus complètes des coûts et
u financement de la vaccination grâce à une analyse plus détaillée
e l’utilisation des intrants. Il est indispensable d’obtenir des esti-
ations actualisées des coûts et du financement des programmes

e vaccination systématique et d’introduction de nouveaux vaccins
n raison du rythme auquel sont introduits les nouveaux vaccins,
e la diversité de ces nouveaux vaccins, des objectifs de couverture
niverselle établis par le Plan d’action mondial pour les vaccins
19], ainsi que de l’importance particulière que la communauté
nternationale accorde à la couverture sanitaire universelle. Une

eilleure connaissance des coûts des taux actuels de couverture
accinale représente la première étape pour pouvoir planifier et
udgétiser au mieux les objectifs du Plan d’action mondial pour

es vaccins et de la couverture sanitaire universelle. Les varia-
ions potentielles des coûts entre les établissements méritent d’être
avantage analysées, car cela peut permettre de cerner des sec-
eurs du programme dont il est possible d’améliorer l’efficience et
e rapport coût-efficacité.

. Objectifs et portée des études EPIC

Cet article présente les méthodes, les objectifs stratégiques et
ne sélection de certains résultats des études sur l’analyse des coûts
t du financement des PEV (EPIC), menées entre 2012 et 2013 dans
ix pays (Bénin, Ghana, Honduras, Moldavie, Ouganda et Zambie)
t financées par la Fondation Bill et Melinda Gates (BMGF). Le but
e ces études était de fournir aux pays et à la communauté inter-
ationale des estimations détaillées et actualisées des coûts des
rogrammes de vaccination systématique ayant intégré le vaccin
entavalent dans le calendrier de vaccination, ainsi que des coûts
upplémentaires résultant de l’introduction d’autres vaccins.

Les études EPIC ont été réalisées par l’Organisation panaméri-
aine de la Santé (Honduras), la Curatio Foundation International
Moldavie), la Health and Development Africa (Ouganda et Zambie)
t l’Agence pour la médecine préventive (Ghana et Bénin). Chaque
rganisation a sélectionné des pays qui avaient introduit les vaccins
ntipneumococcique et (ou) antirotavirus en 2011 ou 2012 dans le
adre de leur réponse à une demande de propositions (DDP) publiée
ar la BMGF. La DDP mettait l’accent sur la détermination des coûts
otaux et unitaires de la vaccination systématique au niveau des
tablissements de santé, ainsi que sur les raisons expliquant leur

ariation. Elle portait également sur l’analyse des flux de finan-
ement des programmes de vaccination systématique, le coût de
’introduction de nouveaux vaccins et la comparaison des résultats

1 Le DTC désigne le vaccin antidiphtérique, antitétanique et anticoquelucheux, et
e  BCG est le vaccin à base du bacille de Calmette et Guérin qui protège contre la
uberculose.

2 Le vaccin pentavalent est un vaccin combiné qui protège contre la coqueluche,
e  tétanos, la diphtérie, l’hépatite B et la bactérie Haemophilus influenza de type b.
3S (2015) S16–S24 S17

obtenus avec d’autres données économiques et estimations pré-
visionnelles. Toutes les études ont reç u l’approbation éthique des
gouvernements respectifs.

Les études EPIC ont estimé les coûts de la vaccination systé-
matique pour les gouvernements, celle-ci étant définie comme
l’ensemble des services fournis de faç on régulière dans des éta-
blissements gérés par des fonds publics ou des organisations
non gouvernementales (ONG), ou dans le cadre de services de
proximité. Elles ont exclu le coût des activités de vaccination
supplémentaires (AVS), ainsi que les établissements privés à but
lucratif. Les coûts d’introduction des vaccins contre le VPH ayant
déjà été évalués, ils n’ont pas été inclus [20,21].

Les études ont bénéficié des conseils des membres du comité
d’orientation3 et des intrants de partenaires par le biais de l’équipe
spéciale de l’Alliance GAVI chargée du financement et de la péren-
nité des activités de vaccination4. En plus de recueillir des données
probantes, cet exercice a renforcé les capacités des chercheurs et
stimulé la collaboration entre ces derniers, les gouvernements et
les experts internationaux, permettant d’élaborer en fin de compte
une communauté de pratique.

Le Tableau 1 répertorie les caractéristiques des pays sélection-
nés dans le cadre de l’étude EPIC. Le taux de couverture obtenu
avec la troisième dose de DTC (utilisé comme indicateur de substi-
tution dans cette étude pour les enfants complètement vaccinés)
allait de 80 % en Ouganda à 93 % en Moldavie [22]. Deux des pays
ont un revenu faible (Bénin et Ouganda), deux pays sont considérés
par l’Alliance GAVI comme  des pays à revenu intermédiaire (Ghana
et Zambie) et deux pays ne pourront plus prétendre à un soutien
financier de GAVI dans les années à venir (Moldavie et Honduras).
Le nombre de nourrissons représentant la population cible était
compris entre moins de 200 000 (Honduras) et près de 1,5 million
(Ouganda).

3. Méthodes et approche commune

Comme les études EPIC ont été réalisées par différentes orga-
nisations, une approche commune a été élaborée pour harmoniser
et standardiser les méthodes utilisées pour estimer les coûts et le
financement des programmes de vaccination [23].

3.1. Calcul des coûts de la vaccination systématique (VS)

Les études EPIC évaluent les coûts économiques et financiers
des programmes de vaccination systématique5. À l’instar d’autres
4 Les membres du comité d’orientation étaient les suivants : Carol Levin (Univer-
sité de Washington), Ulla Griffiths (London School of Hygiene and Tropical Medicine),
Raymond Hutubessy (OMS), Stephen Resch (Harvard School of Public Health)  et Mike
Hanlon (Institute for Health Metrics).

5 Les coûts économiques représentent le coût d’opportunité associé à l’utilisation
des intrants dans le programme de vaccination systématique par rapport à leur
deuxième meilleure utilité. Les coûts financiers correspondent aux dépenses
consacrées au financement de la vaccination systématique. Une analyse du coût
économique estime la valeur annualisée des dépenses d’équipement et la valeur
des biens reç us en don et du temps de travail, tandis qu’une estimation des coûts
financiers se base sur les dépenses en équipement et exclut la valeur des biens et
des  services reç us.
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Tableau 1
Caractéristiques des pays ayant participé à l’étude EPIC (2011).

Pays Taux de couverture par le
DTC3 (WUENIC) (%)

Doses totales de
vaccin (millions)

RNB par habitant Population de nourrissons

Bénin 85 3,7 720 $ 348 577
Ghana 91 9,5 1 420 $ 1 011 012
Ouganda 80 11,9 470 $ 1 326 826
Zambie  81 4,8 1 180 $ 567 320
Moldavie 93 0,68 1 980 $ 47 537
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Honduras 91 3,8 

ources : meilleures estimations de l’OMS-UNICEF (who.immunization.org) ; rappor
e  la Santé.

ourcentage de temps consacré aux activités de vaccination ou leur
aux d’utilisation [25–28].

L’étude a évalué les intrants récurrents par poste budgétaire
els que le personnel, les vaccins, les seringues et autres four-
itures, les indemnités journalières, le carburant et le transport,

’entretien de la chaîne du froid et d’autres équipements, ainsi que
es frais de fonctionnement. Elle a également évalué les intrants
n capital, comme  la chaîne du froid, les véhicules, les ordina-
eurs et d’autres types d’équipements. L’étude a par ailleurs estimé
es coûts par catégorie d’activités : prestation des services dans les
tablissements de santé, services de proximité, tenue des dossiers
t système d’information pour la gestion sanitaire (SIGS), supervi-
ion, formation, mobilisation sociale, chaîne d’approvisionnement
t logistique, gestion des programmes, surveillance et autres. Un
ableau à double entrée associant les postes budgétaires et les acti-
ités a été établi pour faciliter l’analyse (Fig. 1).

Les coûts ont été calculés à partir d’un échantillon aléa-
oire stratifié à plusieurs degrés composé, dans chaque pays,
’établissements de soins de santé primaires gérés par les gouver-
ements ou des ONG afin d’obtenir un échantillon représentatif
Tableau 2). L’échantillonnage a reposé sur une sélection dirigée
es régions, suivie d’une sélection aléatoire des districts [29]. Dans
haque district, les établissements ont été choisis au hasard à partir
’une liste exhaustive, et un suréchantillonnage des établissements
uraux a été utilisé de manière à mieux comprendre leur structure
es coûts.

La taille des échantillons a été estimée à l’aide d’une technique
 deux degrés comportant une correction des proportions et d’un
aux d’erreur de 10 %. La taille de l’échantillon cible ainsi définie
tait d’environ 50 établissements par pays et variait selon les pays :
1 établissements au Honduras et 46 établissements au Bénin. Les
tudes EPIC ont analysé un échantillon total de 319 établissements,
ont 65 % étaient situés dans des zones rurales.

La collecte des données a été effectuée à l’aide d’un question-
aire standard adapté au contexte de chaque pays et préalablement

esté [23]. Les données recueillies ont porté sur la quantité totale
es intrants, les prix unitaires, les extrants et les caractéristiques
es établissements, la durée de vie utile du matériel et des

ableau 2
chantillon d’établissements par pays pour les études EPIC.

Pays Nbre total
d’établissements

Milieu rural Milieu urbain

Bénin 46 26 20
Ghana 50 38 12
Honduras 71 31 40
Moldavie 50 42 8
Ouganda 49
Zambie 53 38 15

Total 319 175 95
Pourcentage (%) 65 35

ource : rapports EPIC des pays, 2014. Note : dans le cas de l’Ouganda, la base
’échantillonnage a été déterminée en fonction du type d’établissement.
2 030 $ 177 733

’étude EPIC ; indicateurs du développement dans le monde, rapports des ministères

véhicules, ainsi que d’autres facteurs permettant de répartir les
intrants communs à la vaccination systématique. Le temps de
travail consacré aux activités de vaccination systématique a été
évalué au moyen de la série de questions suivantes :

• Combien de jours par semaine ce personnel travaille-t-il habi-
tuellement dans cet établissement de santé ?

• Combien d’heures par semaine ce personnel travaille-t-il habi-
tuellement dans cet établissement de santé ?

• Quelle proportion de ces heures est consacrée à l’ensemble des
activités de vaccination systématique ?

• Quelle proportion du temps de travail est consacrée à chaque acti-
vité de vaccination systématique (tel que spécifié dans la Fig. 1) ?

D’autres approches permettent d’estimer le temps consacré aux
services de vaccination et leurs coûts, notamment des études des
temps et mouvements, et la tenue de registres hebdomadaires
d’activités [30], mais ces options n’ont pas été retenues en raison
du manque de temps et des contraintes budgétaires, ainsi que du
risque d’introduction de biais supplémentaires. Même s’il est dif-
ficile d’obtenir des réponses temporelles de la part du personnel,
les équipes chargées de la réalisation des études ont eu recours à
des techniques de validation lors des enquêtes de terrain afin de
réduire au minimum les biais.

D’autres intrants communs, comme  le transport et les véhicules,
ont été assignés à la vaccination systématique selon la distance
parcourue par les véhicules utilisés. Les locaux ont été alloués en
fonction de la superficie utilisée dans les différents établissements
pour les activités de vaccination systématique, y compris le sto-
ckage des vaccins. Des questionnaires ont été utilisés pour obtenir
des informations sur les résultats et des données qualitatives sur
la gestion des établissements. En outre, des données relatives aux
extrants liés à l’administration et à la gestion, aux résultats des pro-
grammes de vaccination (doses et enfants vaccinés) et à des intrants
tels que les heures de travail, les indemnités journalières, le trans-
port, le stockage et la distribution des vaccins, la supervision et la
gestion, ont été recueillies au niveau des districts, des régions et des
pays au moyen de questionnaires standards préalablement testés.

Pour chaque étude, des enquêteurs ont été recrutés et formés
pour administrer les questionnaires, et des essais préalables ont
été effectués sous la forme d’une formation pratique. Chacune
des équipes chargées des études comprenait des superviseurs
de terrain qui, à intervalles réguliers, vérifiaient les réponses à
l’enquête. La qualité et la fiabilité des informations recueillies ont

été privilégiées.

Une base de données Excel a été mise au point pour analyser
les données recueillies au niveau des établissements dans le cadre
des études EPIC [24]6. Calqué sur le modèle du questionnaire sur

6 L’équipe de Moldavie a mis au point un autre outil analytique basé sur Excel,
tandis que l’équipe du Honduras a utilisé l’outil CostVac qui a été amélioré au cours
des  études EPIC.
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Fig. 1. Tableau de calcul des coûts des postes budgétaires et des activités liées à la vaccination systématique. Source : Brenzel, L. Common Approach for the Costing and Financing
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décrites dans l’approche commune et seront abordées dans la phase
nalyses of Routine Immunization and New Vaccine Introduction Costs (EPIC) (Approch
ystématique et d’introduction de nouveaux vaccins [EPIC], en anglais). Document 

es établissements en vue de faciliter la saisie des données, cet
util a permis d’estimer les coûts totaux et unitaires (par dose,
nfant et ECV) de la vaccination à la fois dans les unités monétaires
ocales et en USD de 20117. Des contrôles de validation y ont été
nclus pour garantir la saisie correcte des données et la plausibilité
es réponses. L’outil a également permis d’exporter les données
lobales dans le logiciel statistique afin de procéder à des ana-
yses plus approfondies. Tous les résultats des établissements ont
té pondérés en fonction du poids d’échantillonnage, et les coûts
’investissement ont été annualisés en fonction de la durée de vie

tile et en tenant compte d’un taux d’actualisation de 3 %.

Comme  les études EPIC visaient essentiellement à évaluer la
ariation des coûts entre établissements, nous avons dû déterminer

7 L’acronyme ECV désigne les enfants qui ont été complètement vaccinés ou ceux
ui ont reç u la troisième dose du vaccin pentavalent.
mune pour l’analyse des coûts et du financement des programmes de vaccination
ail (2014).

les coûts totaux et unitaires de la vaccination à l’échelle des pays
afin d’élaborer des recommandations stratégiques. L’approche
adoptée reposait sur l’utilisation de la moyenne pondérée des
coûts par établissement et des dépenses administratives. Le coût
total de la vaccination systématique à l’échelle nationale a été
déterminé en ajoutant les frais encourus par les établissements,
les districts et les régions aux coûts totaux des vaccins et des
programmes de vaccination systématique des pays (Fig. 2)8.

D’autres méthodes, dont des approches statistiques, ont été
suivante de l’étude.

8 Une autre approche utilisant les résultats de l’analyse des déterminants a été
employée dans certaines études, mais elle a fourni des résultats similaires à ceux
générés par la méthode des moyennes.
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ig. 2. Méthode d’agrégation des coûts utilisée dans les études EPIC.
ource : Brenzel, L. Common Approach for the Costing and Financing Analyses of Rou
’analyse des coûts et du financement des programmes de vaccination systématiqu

.2. Calcul des coûts d’introduction de nouveaux vaccins (NUVI)

Les coûts d’introduction d’un nouveau vaccin ont été établis à
artir de lignes directrices de l’OMS relatives à l’estimation des
oûts supplémentaires de ces programmes pour le système de vac-
ination des pays [31] et de méthodes utilisées dans des études
écentes [20,21,32,33]. Il est important d’établir une distinction
ntre les phases d’introduction d’un nouveau vaccin pour le cal-
ul des coûts. À moins d’une directive contraire du directeur du
EV, les études EPIC ont évalué les dépenses en biens d’équipement
écessaires pour combler les besoins d’un programme de vaccina-
ion systématique six mois avant l’introduction du nouveau vaccin

t jusqu’à six mois après la phase initiale de l’introduction.

Les études ont estimé divers coûts supplémentaires
u’engendre l’introduction de nouveaux vaccins pour les pou-
oirs publics (Tableau 3). Le calcul des coûts économiques

ableau 3
stimation du coût d’introduction d’un nouveau vaccin pour les études EPIC.

Poste budgétaire Coûts économiques 

Travail salarié Inclus pour représenter le coût d’opportunité
du temps de travail du personnel déjà en poste
participant au programme NUVI (temps
complet et % du temps)

Bénévolat Valeur économique incluse 

Indemnités journalières Inclus 

Vaccins Valeur économique des vaccins utilisés 

Matériel d’injection des
vaccins

Valeur économique du matériel utilisé 

Transport et autres frais
connexes

Valeur économique incluse 

Coûts  du stockage au froid Valeur économique du volume actuel de la
chaîne du froid et (ou) valeur économique de
l’équipement et des fournitures
supplémentaires achetés pour le stockage au
froid pour le programme NUVI (part du coût
total annualisée et actualisée)

Véhicules Valeur économique de l’utilisation de véhicules
pour les activités liées au programme NUVI

ource : Brenzel, L. Common Approach for the Costing and Financing Analyses of Routine I
’analyse des coûts et du financement des programmes de vaccination systématique et d’
mmunization and New Vaccine Introduction Costs (EPIC) (Approche commune pour
introduction de nouveaux vaccins [EPIC], en anglais). Document de travail (2014).

supplémentaires contribuant à la valorisation du temps de travail
et de l’utilisation de la capacité de la chaîne du froid, des biens et
des services reç us à titre gratuit serait utile pour évaluer le rapport
coût-efficacité de NUVI. L’estimation des coûts financiers supplé-
mentaires, utile pour planifier et budgétiser le programme NUVI,
reposait sur une approche différente de l’évaluation des capitaux
et a exclu les biens et services offerts. Les coûts budgétaires
supplémentaires ont permis de mesurer les dépenses engagées
afin de comparer les coûts avec les subventions nécessaires.

Les coûts ont été ventilés en investissements ponctuels
et en coûts récurrents pour le programme NUVI. Les coûts
d’investissement correspondaient aux frais inhérents aux activités

d’introduction du vaccin, tels que la formation initiale et les évé-
nements de mobilisation sociale. Ces coûts ont été annualisés et
actualisés en estimant la durée de vie utile de la formation (2 à 3 ans)
à un taux de 3 %. Le calculateur de volumes des vaccins de l’OMS a

Coûts financiers Coûts budgétaires

Coûts de la main-d’œuvre
embauchée pour répondre aux
besoins du programme NUVI

Inclus si du personnel doit
être recruté

Exclus Exclus
Inclus Inclus
Coûts financiers des vaccins
achetés

Coût financier des vaccins
achetés

Coût financier du matériel acheté Coût financier du matériel

Inclus Coût financier du carburant
et du transport

Coûts financiers de l’équipement et
des fournitures supplémentaires
achetés pour le stockage au froid
pour le programme NUVI en
utilisant un amortissement linéaire

Paiement des achats
supplémentaires effectués
pour la chaîne du froid
pour le programme NUVI

Achat de véhicules pour le
programme NUVI

Achat de véhicules pour le
programme NUVI

mmunization and New Vaccine Introduction Costs (EPIC) (Approche commune pour
introduction de nouveaux vaccins [EPIC], en anglais). Document de travail (2014).
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de vaccin basé sur des valeurs médianes (axe des abscisses)
et les doses élevées/faibles administrées (axe des ordonnées).
Ces diagrammes ont mis  en évidence une grande dispersion
dans la productivité des différents types d’établissements. Ils

Tableau 4
Exemple de codage des fonctions de soins de santé pour la vaccination systématique
et le programme NUVI pour les études EPIC.

Classification des fonctions de soins de santé (HC pour Health Care)

Code Sous-code Description

HC.1 Soin curatifs
HC.6 Soins préventifs

HC.6.1 Programmes d’information, d’éducation et
de  conseils

HC.6.1.1 Mobilisation sociale, sensibilisation
HC.6.2 Programmes de vaccination
HC.6.2.1 Prestation de services de vaccination

systématique dans les établissements de
santé

HC.6.2.2 Prestation de services de vaccination
systématique de proximité

HC.6.2.3 Formation
HC.6.2.4 Obtention, stockage et distribution des

vaccins
HC.6.2.5 Maintenance de la chaîne du froid
HC.6.2.6 Supervision
HC.6.2.6 Gestion des programmes
HC.6.2.7 Autres activités du programme de
Fig. 3. Facteurs de coût au niveau des établissem

té utilisé pour estimer les besoins supplémentaires en capacité de
tockage au froid [34]. Les coûts récurrents du programme NUVI
nt été représentés par les coûts récurrents supplémentaires ajou-
és au programme de vaccination systématique, y compris les coûts
e la main-d’œuvre et de la maintenance.

.3. Flux de financement pour la vaccination systématique

Les études EPIC ont évalué l’enveloppe financière globale dispo-
ible pour la vaccination, en suivant les flux de dépenses depuis
hacune des sources jusqu’à leur utilisation prévue. Toutes les
ources de financement, leur importance relative et le but des aides
nancières ont été évalués. Les renseignements nécessaires ont
té recueillis auprès des pouvoirs publics (aux niveaux national et
nfranational), des organismes donateurs (au sein des pays et au
iveau des sièges sociaux), des organisations non gouvernemen-
ales et d’autres sources. L’approche n’a pas évalué les dépenses
ar cela aurait fait double emploi avec les estimations antérieures
es coûts financiers. En outre, l’évaluation des flux financiers per-
et  au gouvernement et aux partenaires de prendre connaissance

e l’ensemble des ressources disponibles, qu’elles aient été uti-
isées ou non. Les dépenses varient en fonction de l’efficacité et
es performances des systèmes de gestion des dépenses publiques
t des processus et procédures de don, et elles sous-estimeraient
’ensemble des ressources disponibles pour un programme. Des
onnées complémentaires relatives aux frais de fonctionnement
es établissements ont été associées, le cas échéant, à l’analyse des
ux de financement.

Le codage du système de comptes de la santé (SCS) [35,36] a été
tilisé pour analyser les flux financiers de faç on harmonisée pour

es six pays. Ces codes ont été ventilés plus avant de faç on à les
endre compatibles avec la matrice des postes budgétaires et des
ctivités élaborée pour l’approche commune (Tableau 4)9. La col-
ecte des données a été facilitée par l’emploi de modèles standards
réalablement testés et l’analyse a été réalisée à l’aide d’un outil

asé sur Excel. Les pays ont été invités à recueillir et à analyser les
onnées pendant plus d’un an afin d’évaluer les tendances à l’égard
u coût de la vaccination. Tous les résultats ont été convertis en $ de

9 Les codes du SCS sont organisés comme  suit : (1) Revenus (Sources de
nancement-FS) : classe les sources de financement au niveau du pays ; (2)
inancement des soins de santé (HF) : classe les agents de financement inter-
édiaires ; Prestataires de soins de santé (HP) : classe les financements par type

’établissement ; Fonctions de soins de santé (HC) : classe les activités liées à la
accination systématique ; Prestations des soins de santé (FP) : classe les postes
udgétaires liés à la vaccination systématique.
our les études EPIC. Source : calculs des auteurs.

2011. Chaque équipe a réalisé une cartographie des flux financiers
pour la vaccination systématique.

3.4. Taux de productivité des établissements de santé offrant des
services de vaccination systématique

Les études EPIC ont surtout effectué une comparaison des éta-
blissements au moyen d’une analyse graphique dans laquelle les
établissements ont été représentés dans des diagrammes divi-
sés en quadrants en fonction du coût unitaire élevé/bas par dose
vaccination systématique
HC.6.5 Surveillance
HC.6.5.1 Surveillance du PEV
HC.6.5.2 Tenue des dossiers et SIGS

HC.7 Gouvernance, financement et
administration des systèmes de santé

HC.99 Données non ventilées

Source: Brenzel, L. Common Approach for the Costing and Financing Analyses of Rou-
tine  Immunization and New Vaccine Introduction Costs (EPIC) (Approche commune
pour l’analyse des coûts et du financement des programmes de vaccination systé-
matique et d’introduction de nouveaux vaccins [EPIC], en anglais). Document de
travail (2014).
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ourraient permettre de repérer les établissements qui pour le
ême  niveau de résultat totalisent des coûts de fonctionnement

rès différents. Les établissements qui peuvent fournir le même
iveau de résultat pour un coût plus faible pourraient être consi-
érés comme  étant plus efficaces. D’autres indicateurs tels que les
oses administrées par équivalent temps plein, le taux de perte
our les différents vaccins et les taux d’abandons, ont été comparés
ntre les établissements. L’analyse statistique a également cher-
hé à découvrir les raisons éventuelles de la variation des niveaux
e performance afin d’aider les responsables à déterminer com-
ent améliorer la performance et l’efficience de la prestation des

ervices.

. Sélection de résultats issus des études EPIC

Cet article présente certains des résultats des études EPIC réa-
isées dans divers pays afin d’illustrer les tendances à l’égard des
oûts de la vaccination systématique. D’autres articles présents
ans ce supplément contiennent des détails et une analyse complé-
entaires. On note tout d’abord de grandes variations dans les

oûts économiques totaux des services de vaccination fournis par
es établissements des pays sélectionnés, avec des différences d’un
acteur de presque 200 en Moldavie et 60 en Ouganda. Le Bénin
résente la plus petite amplitude de variation entre les établisse-
ents dont les services ont un coût élevé et ceux dont les services

nt un coût modique. Deuxièmement, les différences observées
ntre les pays dans le coût total de fonctionnement des établis-
ements sont liées à la variation des taux de rémunération et du
emps de travail consacré aux activités de vaccination. La Figure 3
llustre les principaux déterminants des coûts de fonctionnement
es établissements pour les études EPIC et montre que la propor-
ion des coûts de la main-d’œuvre semble être liée au niveau de
éveloppement économique. En Moldavie, 65 % des frais totaux des
tablissements étaient consacrés à la main-d’œuvre. Au Ghana, la
art salariale était relativement importante en raison de la pro-
ortion du travail effectué par des bénévoles (5 % du coût total)
t du barème des salaires plus élevé. Tous les pays avaient mis
n place un programme de vaccination similaire (vaccin penta-
alent, vaccin antipoliomyélitique oral, vaccin antirougeoleux et
CG).

En troisième lieu, les coûts unitaires moyens de la vaccination
ystématique au niveau des établissements de santé sont plus éle-
és que ceux établis précédemment. Le Tableau 5 montre que le
oût par dose de vaccin va de 2 $ au Bénin à 18 $ en Moldavie,
t que le coût par nourrisson va de 19 $ à plus de 300 $. Le coût
ar ECV oscille entre 25 $ et 332 $, avec une moyenne de 46,50 $
ans les pays à revenu faible (Bénin et Ouganda) et de 58,50 $ dans

es pays dont le statut socio-économique est intermédiaire (Ghana
t Zambie). Le coût moyen par ECV dans les pays d’Afrique est de
6,50 $. En Moldavie, le coût par dose de vaccin hors coût de la
ain-d’œuvre est de 6 $, par rapport à 18 $ avec le coût de la main-

’œuvre, et le coût par nourrisson hors coût de la main-d’œuvre est
e 112 $ par rapport à 317 $. Une analyse plus détaillée de la varia-
ion des coûts sera entreprise dans la phase suivante des études
PIC.

La majorité des coûts totaux de la vaccination systématique
 l’échelle nationale était représentée par la prestation des ser-
ices, avec une moyenne de 15 % pour les frais d’administration
t de gestion dépassant le cadre des établissements. La part de la
oldavie à cet égard, pays qui avait atteint le plus fort taux de cou-

erture vaccinale, était de 18 %. Il serait utile d’effectuer d’autres
echerches pour déterminer le lien entre la gestion et la perfor-

ance des programmes de vaccination. Enfin, dans l’échantillon de

’étude EPIC, les gouvernements financent en moyenne 70 % environ
u programme de vaccination systématique, ce pourcentage pou-
ant aller de 45 % au Bénin et en Ouganda à 95 % en Moldavie. En Ta
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011, le financement total disponible était compris entre 9 millions
t 50 millions $ environ.

. Conclusions en matière de politiques et enseignements
irés

Les études EPIC fournissent un ensemble unique de données de
ualité sur les coûts des programmes de vaccination systématique,
ctualisant la base de connaissances en faveur de l’inclusion des
accins pentavalents dans le programme de vaccination. Les études
ontrent que les gouvernements financent un montant total et une

art plus élevés des services de vaccination systématique que ce
ue les estimations antérieures indiquaient [17]. Les principaux
acteurs de coût continuent d’être la main d’œuvre suivie par les
accins.

Les études EPIC ont également fait ressortir qu’il existe une
aste amplitude de coûts totaux au niveau des établissements de
anté au sein même  des pays et une variation des coûts unitaires
ntre les pays. L’étendue de cette variation pourrait signifier qu’il
’est plus possible de se fier à une évaluation ponctuelle des coûts
nitaires. Une analyse plus poussée des facteurs contribuant à la
ariation des coûts peut s’avérer utile pour trouver des moyens
’améliorer la performance des programmes de vaccination
ystématique [37].

Dans tous les pays, la valeur du temps de travail représentait
ne part importante des coûts totaux, allant de 19 % au Bénin à
5 % en Moldavie. Le temps de travail représente un coût partagé
t les enquêteurs ont dû optimiser la méthode de collecte des
onnées afin de déterminer l’allocation des ressources aux pro-
rammes de vaccination et, au sein des programmes, aux diverses
ctivités associées à la vaccination. Dans la mesure où les études
nt mis  l’accent exclusivement sur la vaccination, les données rela-
ives à la répartition du temps de travail ont pu être surestimées
ar rapport à celles concernant d’autres services. De prochaines
tudes pourraient examiner d’autres méthodes, telles que l’analyse
e registres ou de données d’observation, ou estimer la réparti-
ion du temps de travail (et des coûts) pour l’ensemble des services
ournis.

Même si la plupart des équipes chargées des études ont suivi
es méthodes décrites dans l’approche commune, on a relevé cer-
aines variations dues aux demandes des ministères de la Santé. La
aille de l’échantillon de 50 établissements était censée être aussi
eprésentative que possible et garantir une puissance statistique
aisonnable. Les enquêtes réalisées auprès des établissements sont
néreuses et leur analyse peut prendre beaucoup de temps. Il est
onc important de trouver le juste équilibre entre faisabilité et
énéralisabilité. D’autres recherches sur l’échantillonnage des éta-
lissements sont nécessaires pour réaliser des études de coût, de
ême  que des méthodes systématiques de collecte et d’analyse de

onnées concernant les coûts.
Détenir des informations précises sur les coûts et les finan-

ements a de multiples répercussions sur le plan politique. Ces
onnées peuvent, par exemple, être utilisées pour améliorer la
lanification des ressources nécessaires et des besoins financiers
u niveau des pays. La connaissance des coûts d’administration
upplémentaires liés à l’introduction de nouveaux vaccins sera
mportante pour mettre à jour les politiques des donateurs visant

 subventionner ce service, ainsi que pour mobiliser les ressources
nternes et externes pour les programmes existants.

Les études EPIC ont fourni des informations essentielles sur les
oûts et le financement de la vaccination systématique. La concep-
ion des études visait à produire un échantillon représentatif pour

haque pays, même  si les résultats sont uniquement indicatifs et
e peuvent s’appliquer directement à d’autres contextes. D’autres
nquêtes sont nécessaires car aucune étude n’a été menée dans
es pays de Méditerranée orientale, d’Asie du Sud-Est ou d’Asie

[
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orientale au cours de la première phase des études EPIC. Une
analyse plus poussée des données existantes pourrait également
être entreprise, tant au sein des pays qu’entre les pays, notamment
pour évaluer la productivité et les déterminants des coûts. Pour
finir, il est possible d’affiner les méthodes employées afin  que
les programmes nationaux de vaccination puissent collecter et
analyser systématiquement les données.
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Annexe A. Données supplémentaires

Des données supplémentaires en lien avec le présent article
peuvent être consultées en ligne à l’adresse http://dx.doi.org/10.
1016/j.vaccine.2014.12.066.
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Introduction  : L’Organisation  panaméricaine  de  la  Santé  (OPS)  a créé  en  2004  l’Initiative  ProVac  dans
le  but  de  renforcer  les  capacités  techniques  nationales  de  prises  de décisions  fondées  sur  des  données
factuelles  et  centrées  sur les  évaluations  économiques  lors  de  l’introduction  de  nouveaux  vaccins.  Dans
la perspective  du  dixième  anniversaire  de  l’Initiative  ProVac,  cet  article  décrit  ses  progrès  et se  penche
sur les enseignements  tirés,  susceptibles  d’orienter  les  prochaines  étapes.
Méthodes  :  Les  résultats  des  efforts  de  renforcement  des  capacités  de  l’Initiative  ont  été  quantifiés  et les
progrès  vers  la  réalisation  des  jalons  proposés  lors  de  sa  création  en  2004  ont  été évalués.  Nous  avons
également  examiné  la  manière  dont  les études  de pays,  soutenues  par  ProVac,  ont  directement  contribué
à informer  et  à renforcer  les  délibérations  sur  l’introduction  de  nouveaux  vaccins.
Résultats  :  Depuis  2004,  ProVac  a mené  quatre  ateliers  régionaux  et a  soutenu  24  analyses  économiques
de  santé  dans  15 pays  d’Amérique  Latine  et  des  Caraïbes.  Cinq  centres  d’excellence  régionaux  ont  été
financés,  donnant  lieu  à  six projets  de  recherche  opérationnelle  et  à neuf  publications.  Des  études  ProVac
ont  soutenu  24  décisions  d’introduction  de  nouveaux  vaccins.  Les  modèles  pérennes  comprennent  les
modèles  de coût-efficacité  TRIVAC  et CERVIVAC,  le modèle  d’établissement  des  coûts  du  programme
COSTVAC,  les  guides  méthodologiques,  les  supports  de  formation  de l’atelier  et  le  recueil  de  données  en
ligne  OLIVES.  Les  activités  ProVac  ont  permis  de renforcer  dix  GTCV.
Analyse  :  Les  données  rassemblées  suggèrent  que  les  initiatives  qui  mettent  l’accent  sur  la formation
durable  et  le soutien  direct  des  pays  pour  qu’ils  puissent  eux-mêmes  générer  des  preuves  peuvent  contri-
buer à  accélérer  l’introduction  de  nouveaux  vaccins,  parmi  les  plus  utiles.  Les  réseaux  internationaux  et
régionaux  de  collaborateurs  sont  nécessaires  pour  fournir  un  soutien  et  des  outils  aux  équipes  nationales
qui effectuent  les  analyses.  Opportunité,  intégration,  qualité  et appropriation  nationale  du  processus
sont  les  quatre  principes  directeurs  nécessaires  pour  que  les  évaluations  économiques  nationales  aient
un impact  sur  l’élaboration  de  politiques.  Pouvoir  disposer  d’un modèle  offrant  différents  niveaux  de
complexité  en fonction  du  vaccin  à évaluer,  de  la  disponibilité  des  données  et  du  délai  de la décision
serait  un  atout  considérable.
Conclusion  :  Le  soutien  à la prise  de  décision  pour  l’introduction  de  nouveaux  vaccins  dans  les  pays  à  faible

revenu  et  à  revenu  intermédiaire  est essentiel  pour  optimiser  l’efficacité  et  l’impact  des  programmes  de

vaccination.  Une  coopération  technique  à l’échelle  mondiale  sera  nécessaire.  À l’avenir,  l’OPS  et  l’OMS

peuvent  élargir  la portée  de  la
pays  qui  ont  besoin  d’un soutie
le  plus  efficace  pour  le faire.

Veuillez citer cet article sous presse comme  suit : Jauregui B, et al. Initiative mondiale P
ur  des données probantes. Vaccine 33S1, 2015, http://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2014
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 philosophie,  des  modèles  et des  méthodes  ProVac  à  d’autres  régions  et
n  en  temps  réel.  Et l’Initiative  mondiale  ProVac  semble  être  le mécanisme
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. Introduction

Les nouveaux vaccins évitent des maladies et sauvent des vies,
ais leurs coûts élevés soulèvent des interrogations quant à leur

apport coût-efficacité et à leur accessibilité financière pour les
ays en développement. Les données sur les coûts et les bénéfices
e l’introduction d’un nouveau vaccin sont nécessaires pour soute-
ir des décisions pérennes et rationnelles sur l’adoption de vaccins,
insi que pour la planification du déploiement du nouveau vaccin
ui s’en suit, une fois la décision prise. en 2004, l’Organisation pan-
méricaine de la Santé (OPS) a créé l’Initiative ProVac avec l’objectif
e renforcer, à l’échelle nationale, la capacité technique de prise
e décisions fondée sur des données probantes, et centrée sur les
valuations économiques, portant sur l’introduction de nouveaux
accins et de vaccins sous-utilisés en Amérique Latine et dans les
araïbes [1]. (Le terme ProVac est l’acronyme de « promotion des
écisions fondées sur des données factuelles pour l’introduction de
accins ».)

L’Initiative ProVac a été officialisée en 2006 en réponse à une
emande de la part d’un Organe directeur de l’OPS d’augmentation
e l’assistance technique pour l’évaluation des données probantes

ors de l’introduction d’un nouveau vaccin [2]. L’initiative se
oncentre plus spécifiquement sur l’établissement et le renfor-
ement des capacités techniques des équipes multidisciplinaires
ationales pour effectuer des études économiques [3]. En 2010, Pro-
ac a établi un réseau de Centres régionaux d’excellence (CoE),
egroupant des établissements universitaires qui ont contribué à
ecueillir des données régionales et à élaborer des lignes direc-
rices ainsi que des outils méthodologiques [4]. En 2012, et suite

 l’augmentation de la demande d’outils et de méthodes ProVac
n dehors de la Région de l’OPS, un Groupe international de tra-
ail (GIT) a été constitué pour réaliser un projet pilote de mise
n œuvre de ProVac dans les régions d’Afrique, de la Méditerra-
ée orientale et d’Europe. Le GIT comprenait l’OPS, l’Organisation
ondiale de la Santé (OMS), les Centers for Disease Control and Pre-

ention (centres américains de préventions et de contrôle de la
aladie, CDC), le PATH, l’Agence de Médecine Préventive (AMP) et

e Sabin Vaccine Institute (Sabin). Les résultats de ce projet pilote
ont décrits en détail dans un autre article du présent numéro [5].
n 2013, les États membres de l’OPS ont déclaré de manière plus
xplicite le besoin de soutien à la résolution du Conseil directeur
e l’OPS CD52.R14. Le mandat demande le soutien spécifique pour
) l’institutionnalisation des processus de prise de décisions fon-
ées sur des données factuelles pour l’introduction de nouveaux
accins ; 2) l’intégration des coûts et la planification réalisées par
e Programme étendu de vaccination (PEV) ; et 3) l’extension de
’assise factuelle au-delà du coût-efficacité. Le mandat est conforme

 la politique globale de recherche de l’OPS et constitue une pre-
ière étape concrète et efficace vers une approche d’évaluation des

echnologies de la santé (ETS).
L’approche ProVac comporte un processus clairement défini et

iloté par les pays pour obtenir des données probantes qui sou-
iennent les décisions d’adoption des vaccins antipneumococcique
onjugué, antirotavirus et contre le virus du papillome humain
VPH) en augmentant l’appropriation et la fiabilité des résultats des
utorités nationales, comme  le montrent les sites Web  du gouver-
ement et les communiqués de presse [6,7]. Les équipes techniques
e travail, dirigées par les ministères de la Santé, présentent les
ésultats de l’analyse coût-efficacité, de l’évaluation des coûts et
u financement du programme —tous de propriété nationale— aux
utorités nationales pour faciliter l’évaluation technique des nou-
eaux vaccins et la décision de leur adoption. Après plus de dix ans

e travail direct avec les programmes de vaccination, l’OPS a tiré de
ombreux enseignements sur l’infrastructure et les processus que

es programmes nationaux de vaccination requièrent pour une éva-
uation efficace des données de coût-efficacité ou d’autres données
33S (2015) S25–S31

économiques pour la prise de décision. Ces leç ons peuvent contri-
buer au renforcement d’une approche plus ample au sein du secteur
de la santé lors de la mise en place et l’utilisation d’évaluations éco-
nomiques pour la prise des décisions sur l’adoption de produits et
de technologies de santé.

La vision de l’Initiative ProVac a été décrite par Andrus et
ses collègues en 2007 [1]. La mise en œuvre opérationnelle a été
détaillée par l’équipe ProVac en 2010 [3]. Cet article présente les
derniers progrès réalisés par l’Initiative pendant ses dix premières
années d’existence. Il évalue également les progrès accomplis dans
l’identification des meilleures pratiques et propose des recomman-
dations pour orienter les efforts ultérieurs à fournir.

2. Méthodes

Depuis la création du projet, les indicateurs de processus ont
été systématiquement examinés afin d’évaluer et de récolter des
informations sur les progrès réalisés par rapport à l’objectif de
renforcement des capacités nationales de prise de décisions fon-
dées sur des données factuelles pour les nouveaux vaccins. Ces
indicateurs de processus ont été initialement proposés pendant la
phase de conception du projet. Les outils de planification et de suivi
décrivent les liens proposés entre les activités prévues, les réalisa-
tions et les résultats. Mais ils permettent également de suivre les
progrès, de rendre compte de la réalisation des étapes et d’identifier
tout ce qui doit être revu pour les phases futures du projet. Certains
indicateurs supplémentaires (marqués d’un astérisque « * ») ont été
élaborés dans le cadre de la mise en œuvre.

Ces indicateurs de processus quantifient la réalisation immé-
diate des efforts de renforcement des capacités de l’Initiative, y
compris :

• le nombre de personnes formées grâce aux ateliers régionaux,
• le nombre d’équipes ProVac nationales constituées,
• le nombre d’études ProVac soutenues réalisées,
• le nombre d’outils et d’instruments développés pour leur utilisa-

tion par chaque pays,
• le nombre de groupes techniques consultatifs nationaux sur la

vaccination (GTCV) renforcés par la création ou l’amélioration des
procédures opérationnelles normalisées (PON),

• le nombre total d’analyses menées par des équipes nationales qui
avaient effectué une analyse par le passé*.

Cette information a été extraite et présentée sous la forme d’un
résumé descriptif dans cet article. Nous avons également évalué
de manière critique la manière dont l’amélioration du processus et
de l’infrastructure de la prise de décision a permis à un plus grand
nombre de pays d’évaluer correctement les données disponibles et
de prendre leurs décisions en conséquence. D’autres informations
qualitatives complètent cette analyse prédictive de la pérennité des
efforts de renforcement des capacités.

3. Résultats

Depuis 2004, ProVac a mené quatre ateliers régionaux qui ont
rassemblé chacun plus de 100 participants en moyenne et dans
lesquels plus de 20 pays étaient représentés. Les ateliers visaient
principalement la formation pour générer des données de coût-
efficacité sur les vaccins antipneumococcique conjugué (PCV)
(2008), antirotavirus (2010), et contre le VPH (2011) ainsi que sur
les analyses des coûts des programmes de vaccination (2013). Le

GIT ProVac a, par ailleurs, mené trois ateliers régionaux en dehors
de la région de l’OPS en 2012 et 2013. Tous ces ateliers ont été essen-
tiels pour sensibiliser à l’utilisation des évaluations économiques
dans la prise de décision en matière de santé et pour stimuler
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a demande d’évaluations économiques nationales portant sur de
ouveaux vaccins.

À l’issue de chaque atelier, différents pays ont effectué une
emande de soutien technique pour mener une étude ProVac, pilo-
ée par le pays lui-même. Les quelques pays qui n’ont pas effectué
ne demande de soutien suite à un atelier régional comptaient
éjà sur une forte capacité institutionnelle locale pour déployer
t mettre en œuvre des modèles de coût-efficacité avec l’aide des
niversités nationales, ou avaient déjà envisagé l’introduction du
accin étudié pendant l’atelier. Les demandes ont été généralement
eç ues par l’OPS via les bureaux de pays de l’OPS, et l’Initiative
roVac soutenait par la suite le ministère de la Santé du pays en
rganisant une équipe nationale multidisciplinaire pour l’étude
l’équipe d’étude ProVac). Les équipes nationales travaillaient en
oordination avec ProVac, leur groupe consultatif technique natio-
al de vaccination, et leur programme national de vaccination.
roVac a soutenu au total la création de 15 équipes nationales
ans les pays de l’OPS suivants : Argentine, Bahamas, Belize, Boli-
ie, Brésil, Costa Rica, Équateur, Salvador, Guatemala, Honduras,
amaïque, Nicaragua, Paraguay, Pérou et Uruguay. D’autre part, le
IT de ProVac a soutenu la création d’équipes nationales dans neuf
ays hors de la Région de l’OPS, à savoir : l’Albanie, l’Azerbaïdjan,

a Croatie, l’Égypte, la Géorgie, l’Iran, le Kenya, le Sénégal et
’Ouganda.

Les 24 équipes nationales de ProVac ont toutes effectué au moins
ne évaluation économique en soutien au processus national de
rise de décision sur les nouveaux vaccins. Plusieurs pays (n = 6)
nt terminé deux ou plusieurs études avec le soutien de l’assistance
echnique et des outils ProVac. L’étude la plus longue a duré 16 mois
t les études les plus courtes ont été achevées en à peine un mois.
e temps moyen a été de six mois et la médiane s’élevait à cinq
ois. La pression locale pour disposer de données factuelles prêtes

n temps et en heure pour la prise de décision ainsi que la dis-
onibilité de données de qualité faisaient partie des principaux
acteurs qui ont déterminé la longueur d’une étude, deux des quatre
rincipes pour les évaluations économiques pertinentes, identifiés
ar l’Initiative ProVac (décrits ci-dessous) [9]. Les deux cas où les
tudes ProVac ont été réalisées en un mois ont eu lieu sur des îles
es Caraïbes. Les données locales y étaient déjà disponibles et des
ressions s’exerç aient pour terminer les études rapidement car les
onnées devaient éclairer une prise de décision dont l’échéance
rrivait avant la fin d’année.

Au total, les résultats des 24 analyses coût-efficacité de propriété
ationale (PCV = 9, Rota = 2, VPH = 11) et des deux analyses finan-
ières et de coût de PEV de la Région ALC ont été présentés aux
utorités nationales, y compris les GTCV et les autorités de haut
iveau des ministères de la Santé, pour faciliter la prise de déci-
ion. Plusieurs de ces résultats ont été publiés dans des revues
cf. Tableau 1). De la même  manière, le GIT de ProVac a soutenu
euf analyses sur l’introduction des vaccins (quatre pour le PCV et
inq pour les vaccins antirotavirus), ainsi que la communication des
ésultats aux décideurs de haut niveau des pays respectifs. Selon les
onnées actuellement disponibles sur le statut de l’introduction de
ouveaux vaccins, tous les pays d’Amérique Latine et des Caraïbes
ALC) qui ont demandé un soutien pour une analyse coût-efficacité
ACE) des vaccins PCV ou antirotavirus ont déjà introduit le vac-
in ou envisagent de le faire. Les analyses coût-efficacité sur le
accin contre le VPH n’ont pas encore engendré de décisions défi-
itives probablement parce que les analyses n’ont été achevées que
écemment, et du fait que les prix des vaccins sont restés élevés au
oment de l’analyse.
Fin 2013, ProVac avait reç u 43 demandes officielles de soutien
 la mise en place d’analyses économiques (cf. Tableau 2) de la
art de 27 pays, dont 16 pays appartenant à l’ALC et 11 à d’autres
égions. Parmi ces demandes, 20 concernaient une ACE sur le PCV,
inq portaient sur une ACE pour le vaccin antirotavirus, 12 sur
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une ACE pour le vaccin VPH et six sur une analyse de coûts d’un
PEV. Sur les 43demandes, 11 n’ont toujours pas de reç u de finan-
cement. ProVac et ses partenaires collaborent à la levée de fonds
nécessaires au soutien de ces demandes en attente. Environ la moi-
tié des demandes sans financement émanent d’équipes ProVac qui
ont reç u une formation et qui connaissent les outils. L’autre moitié
provient de demandes non satisfaites de formation et d’outils au
sein des régions pilotes d’Afrique, de la Méditerranée orientale et
d’Europe du GIT [5].

Depuis 2004, un certain nombre d’outils, de programmes de for-
mation et d’instruments d’orientation ont été mis  en place sous
l’égide de l’Initiative ProVac. Tous les outils ont été testés sur le
terrain, examinés par des groupes d’experts, puis mis  en œuvre
lors d’ateliers régionaux ProVac afin de les promouvoir auprès des
utilisateurs potentiels et de tester leur capacité à répondre aux
aspects réels des politiques nationales. Parmi ces produits pérennes
de l’Initiative, on compte :

• un recueil en ligne de données statistiques et économiques sur
les vaccins et la vaccination (OLIVES) et d’autres supports tech-
niques ;

• un modèle pour évaluer l’impact et le coût-efficacité de la vac-
cination contre le Hib, le rotavirus et l’antipneumococcique
(TRIVAC) [8] ;

• un modèle pour évaluer l’impact et le coût-efficacité du dépistage
du cancer du col de l’utérus et de la vaccination VPH (CERVIVAC) ;

• un modèle pour estimer le coût du PEV, ainsi que le coût margi-
nal et l’impact budgétaire de l’intégration de nouveaux vaccins
(COSTVAC) [9].

ProVac a également créé des instruments de collecte de données
sur le diagnostic et les coûts de traitement liés au pneumocoque,
au rotavirus et au VPH.

Au-delà de son cadre de soutien aux évaluations économiques
menées par les pays, l’Initiative ProVac a donné la priorité à la
mise en place et au renforcement des GTCV. Ces organes consul-
tatifs jouent un rôle essentiel pour mener un processus de prise de
décision objectif et transparent dans le contexte des politiques de
vaccination en fournissant au ministère de la Santé des recomman-
dations indépendantes fondées sur des données factuelles [10]. En
tant que comités consultatifs techniques, les GTCV constituent l’un
des auditoires clés pour les résultats de coût-efficacité générés par
les équipes nationales ProVac. Depuis 2004, 16 pays ont établi un
GTCV ou ont reç u de la part de l’Initiative ProVac une formation
GTCV pour la prise de décisions fondées sur des données probantes
[11]. Les procédures opérationnelles normalisées ont été revues par
deux de ces pays grâce aux orientations des lignes directrices de
l’OPS sur les GTCV [12,13]. Les CDC, le Comité consultatif américain
sur les pratiques de vaccination (ACIP) et le Sabin Vaccine Institute
ont été des partenaires essentiels dans ces efforts.

4. Analyse

L’objectif principal de ProVac est de renforcer, à l’échelle des
pays, les capacités de prise de décisions éclairées vis-à-vis de
l’introduction de nouveaux vaccins. Par conséquent, l’adoption d’un
nouveau vaccin n’est pas son but ultime. ProVac n’incite pas à
l’introduction de nouveaux vaccins avec des messages ou des outils
de promotion. Elle préconise plutôt l’orientation des États par des
données factuelles lors de la prise de décisions sur l’établissement

des priorités. Néanmoins, l’introduction de nouveaux vaccins est,
jusqu’à un certain degré, un indicateur phare de l’impact de Pro-
Vac, et plus particulièrement, lorsque le coût-efficacité du vaccin
en question a été prouvé dans différents contextes nationaux.
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Tableau 1
Études publiées ProVac sur des pays d’Amérique Latine et des Caraïbes : caractéristiques, résultats, et implications politiques.

Pays Admissibilité à
GAVI

Vaccin Calendrier Prix du vaccin pendant
la  période d’analyse
(année 1) > (dernière
année)*

% de baisse
des décès

Coûts nets** DALY
évités

ICER PIB pc
(années)

Résultat ACE % scénarios
avec ICER
<3xPIBpc (total
CE/total éval.)

Décision du Pays Raisons invoquées
pour l’évaluation
d’un seul produit

Argentine Non admissible RV1 2 7,50 USD (2012) ->
6,25  USD (2021)

70,80 % 24 923 806 USD 6 440 3  870 USD 9 090 USD
(2011)

Très bon rapport
coût-efficacité

93 % (13/14) RV1 introduit en
2015.

N/A (deux produits
évalués)

RV5 3
5,15  USD (2012) ->
4,29  USD (2021) 79,20 % 16 894 756 USD 7 000 2 414 USD

Très bon rapport
coût-efficacité 93 % (13/14)

Belize  Non admissible VPH 3 13,79 USD 63,60 % 69 605 USD 162 429 USD
(Perspective
sociétale)

4 795 USD
(2012)

Très bon rapport
coût-efficacité

100 % (10/10) Décision en
attente.

Le modèle ne permet
pas la comparaison
des  produits

Brésil  Non admissible VPH 3 13,19 USD 43,40 % 51 167 398 USD 6 677 7  663 USD 8 121 USD
(2012)

Très bon rapport
coût-efficacité

100 % (20/20) VPH4 introduit en
2014

Le  modèle ne permet
pas la comparaison
des  produits

Honduras  Admissible VPH 3 13,45 USD 61,80 % 4 029 588 USD 4 349 926 USD 1 918 USD
(2012)

Très bon rapport
coût-efficacité

95 % (19/20) Décision en
attente.

Le modèle ne permet
pas la comparaison
des  produits

Paraguay  Non admissible PCV10 2 + 1 14,85 USD 27,60 % 47 474 013 USD 12 328 3  851 USD 2 516 USD
(2009)

Bon  rapport
coût-efficacité

90  % (18/20) PCV10 introduit
en 2012 en raison
de l’augmentation
des coûts
économisés et de
passation de
marchés via  le
Fonds
renouvelable de
l’OPS

N/A (les deux
produits ont été
évalués)

PCV13  2 + 1 20,00 USD 32,60 % 69 126 188 USD 14 106 4  901 USD Bon rapport
coût-efficacité

85  % (17/20)

Pérou  Non admissible PCV10 2 + 1 14,24 USD (2012)
->
$  9,70 (2031)

34,30 % 363 268 692 USD 226 370 1  605 USD 6 573 USD
(2012)

Très bon rapport
coût-efficacité

100 % (19/19) PCV13 introduit
en  2012

N/A (les deux
produits ont été
évalués)

PCV13  2 + 1
16,34 USD (2012)
->  11,13 USD (2013)

47,40 % 408 264 249 USD 313 119 1  304 USD Très bon rapport
coût-efficacité

100 % (19/19)

Remarque : les résultats de l’étude présentés dans le tableau ci-dessous reflètent le point de vue du gouvernement, sauf indication contraire. À l’exception des prix des vaccins, tous les montants présentés ici en dollars (USD) ont
été  arrondis à l’USD le plus proche.
*  Le modèle TRIVAC pour PCV et RV permet de considérer des cohortes pour évaluer les tendances telles que la baisse des prix des vaccins ; le modèle CERVIVAC, utilisé pour le VPH, ne permet que l’évaluation d’une seule cohorte
de  filles.
** Une décote de 3 % a été appliquée aux bénéfices et coûts pour le cas de base, excepté pour le Brésil et le Costa Rica, pour lesquels une décote de 5 % a été utilisée.
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Tableau  2
Analyses coût-efficacité de ProVac demandées, en cours et terminées.

ProVac en Amérique Latine
et dans les Caraïbes
Pays Étude Statut

Argentine ACE sur le VPH En cours
ACE sur le VNC Terminée
ACE sur le RV Terminée

Bahamas ACE sur le VPH Terminée
Coûts du PEV Demande reç ue

Belize ACE sur le VPH Terminée
Coûts du PEV Demande reç ue

Bolivie ACE sur le VPH Terminée
ACE sur le VNC Terminée

Brésil Coûts du PEV En cours
Costa Rica ACE sur le VPH Demande reç ue

ACE sur le VNC Terminée
ACE sur le RV Demande reç ue

Équateur ACE sur le VPH Terminée
ACE sur le VNC Terminée

El  Salvador ACE sur le VNC Terminée
Guatemala ACE sur le VPH Terminée

ACE sur le VNC Terminée
ACE sur le RV Terminée

Honduras ACE sur le VPH Terminée
Coûts du PEV Terminée

Jamaïque ACE sur le VPH Terminée
Nicaragua ACE sur le VNC Terminée
Paraguay ACE sur le VPH Terminée

ACE sur le VNC Terminée
Pérou ACE sur le VPH Demande reç ue

ACE sur le VNC Terminée
Coûts du PEV Demande reç ue

Suriname Coûts du PEV Demande reç ue
Uruguay ACE sur le VPH Terminée
Venezuela ACE sur le VNC Demande reç ue
GIT  de ProVac
Albanie ACE sur le VNC Demande reç ue

ACE sur le RV Terminée
Azerbaïdjan ACE sur le VNC Terminée
Botswana ACE sur le VNC Demande reç ue
Égypte ACE de Hib Terminée
Iran ACE sur le RV Terminée
Sénégal ACE sur le RV Terminée
Croatie ACE sur le VNC Terminée
Géorgie ACE sur le VNC Terminée
Tunisie ACE sur le VNC Demande reç ue
Kenya ACE sur le RV En cours
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Ouganda ACE sur le RV En cours

À cet égard, au moins trois décisions soutenues par des études
roVac sur quatre aboutissent à l’introduction d’un nouveau vac-
in. D’autre part, toutes les décisions prises sur base du modèle
RIVAC ont abouti à l’introduction ou à des projets d’introduction
n 2014 de vaccins PCV ou antirotavirus dans la région d’ALC. Étant
onné que les analyses CERVAC sont plus récentes, leur répercus-
ion sur l’introduction du vaccin contre le VPH n’est pas encore
isible. Certains pays de la région ALC, tels que la Colombie et le
exique, qui n’ont pas mené une étude ProVac disposent de capa-

ité technique existante pour mener des études sans le soutien
u renforcement des capacités fourni par ProVac. D’autres pays
euvent ne pas avoir jugé nécessaire de procéder à une évalua-
ion économique avant d’introduire un nouveau vaccin car d’autres
léments de preuve (telles que les recommandations de l’OMS)
ncourageaient fortement leur introduction dans le calendrier
ational.

Ainsi, les initiatives comme  ProVac, centrées sur la formation
urable et le soutien direct aux pays pour qu’ils génèrent eux-

êmes  leurs propres données factuelles, peuvent contribuer à

ccélérer l’introduction de nouveaux vaccins et les plus utiles.
’expérience montre qu’à l’avenir, des obstacles devront être sur-
ontés pour tirer le meilleur parti des efforts internationaux et
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nationaux et pour optimiser ainsi leur impact sur le processus de
prise de décisions. Les principaux enseignements qui se dégagent
de l’offre de soutien technique aux pays grâce aux expériences Pro-
Vac peuvent être résumés comme  suit :

Encadré 1 : principes pour des
évaluations économiques
nationales influant sur
l’élaboration de politiques

Description

Opportunité Les analyses économiques et autres
éléments factuels sont plus utiles
lorsque les résultats peuvent répondre
à  une question spécifique de politique.
L’expérience ProVac démontre que les
ACE censées informer une décision
d’adoption sont souvent utilisées
comme instruments de plaidoyer
lorsque les résultats arrivent trop tard.
Dans plusieurs autres cas, les résultats
des ACE ont été utiles aux décideurs
qui ont besoin de données
supplémentaires pour défendre une
décision déjà prise.

Intégration Les analyses économiques doivent être
contextualisées et complétées de
manière adéquate avec toutes les
informations nécessaires de manière à
répondre à une question de politique
importante, voire en adoptant une
approche d’ETS lorsque cela est
possible.

Qualité Les résultats d’une évaluation
économique requièrent des données
de qualité. Une partie de ce processus
consiste à évaluer la qualité des
données, et l’expérience ProVac
montre que cette démarche se révèle
utile à l’échelle locale. Des données de
mauvaise qualité conduisent à des
résultats de mauvaise qualité et, pire
encore, à de mauvaises décisions.

Appropriation/
institutionnalisation

La  mise en place d’une analyse
économique doit être dévolue à des
autorités nationales, pour que les
ressortissants puissent comprendre ses
limites, interpréter correctement les
résultats, et lui accorder suffisamment
de confiance pour qu’elle puisse
influencer leurs décisions.
L’institutionnalisation et
l’appropriation nationale du processus
conduit à des décisions stratégiques
plus rapides et mieux informées.

4.1. Enseignements tirés des réseaux régionaux d’experts

L’Initiative ProVac a créé un réseau de centres d’excellence
ProVac dans la région de l’OPS qui regroupe des institutions univer-
sitaires dans le but de concevoir des outils et des guides pratiques
pour les pays. Dans une deuxième phase, un élargissement du
réseau de collaborateurs ProVac est envisagé. En plus des experts
universitaires régionaux, des professionnels clés des ministères de
la Santé et des GTCV, ainsi que des experts d’organismes interna-
tionaux, régionaux et locaux feront partie des collaborateurs. Le
réseau régional jouera le rôle de comité consultatif et d’experts,
en charge d’examiner les modèles et les lignes directrices de
ProVac pour offrir une « confrontation avec le réel » à l’échelle
régionale. Le réseau fournira également une évaluation par les

pairs des publications et des résultats des études par pays. Il aura
également en charge le soutien technique des équipes nationales
sur des problématiques spécifiques ainsi que la promotion de la
collaboration et des échanges régionaux.
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Tableau 3
Études ProVac publiées de pays d’Amérique Latine et des Caraïbes : bénéfices sup-
plémentaires de l’approche ProVac.

Pays Bénéfices supplémentaires de l’approche ProVac

Argentine Le personnel mobilisé a mis  en place trois ACE avec ProVac
et a adapté les outils aux besoins du pays grâce au
perfectionnement des compétences techniques des
membres du personnel avec les outils ProVac. Le PEV du
ministère de la Santé a créé un poste de salarié pour
soutenir la recherche en politiques vaccinales et contribuer
aux discussions du GTCV et aux politiques du ministère de
la Santé.

Belize Les dépenses personnelles élevées relevées et un accès
restreint aux services de traitement du cancer du col de
l’utérus du pays pendant l’étude ont favorisé le dialogue
fructueux entre les principaux acteurs clés.

Brésil La collaboration entre un centre universitaire d’excellence
régional travaillant avec ProVac et le ministère de la Santé
brésilien a offert l’occasion unique d’établir un lien entre
les universités et la formulation en temps réel des
politiques

Honduras La création d’un groupe de travail entre le PEV et les
groupes de cancer du col de l’utérus a permis de mettre en
place une étude ACE sur le vaccin VPH. Le groupe continue
à  se réunir pour promouvoir une approche
inter-programmes sur l’introduction du vaccin contre le
VPH et sur le renforcement des infrastructures de
dépistage.

Paraguay Sur base de l’expérience ProVac, le PEV du ministère de la
Santé a promulgué un décret ministériel en soutien à
l’approche factuelle pour la formulation de politiques dans
le  cadre de cette étude et pour des études futures.

Pérou L’Institut national de santé existant, en charge de la
réalisation des évaluations économiques, a travaillé en
étroite collaboration avec l’équipe du PEV de ProVac et les
relations ont été renforcées pour de futures études
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à la décision. La capacité à incorporer les préférences des décideurs,
collaboratives.

La participation des collaborateurs régionaux et l’implication
ctive des GTCV donnent à l’équipe de base ProVac une meilleure
ompréhension du contexte régional. Pouvoir compter sur le
outien des universités régionales et des organes consultatifs natio-
aux fait partie du processus de renforcement des capacités pour les
ays, et il expose ces derniers à des initiatives mondiales à grande
chelle, offrant une amélioration des échanges entre pairs, tout en
enforç ant la faculté de ProVac à créer des outils et des méthodes
tiles et pratiques.

.2. Enseignements tirés du soutien technique fourni aux pays

Au cours de ces dix premières années de mise en œuvre de
roVac, les leç ons tirées du soutien technique aux pays pour la
ise en place d’analyses coût-efficacité pilotées par les pays ont

onduit à la définition de quatre principes clés censés augmenter
’impact potentiel des évaluations économiques dans l’élaboration
e politiques : opportunité, intégration, qualité et appropria-
ion/institutionnalisation (encadré 1).

L’expérience nous a montré que ces quatre principes permettant
’obtenir des évaluations économiques à fort impact interagissent
troitement entre eux, et tous les quatre sont nécessaires pour
u’une évaluation économique ait un impact réel sur le proces-
us décisionnel national. Ces principes ont été définis à partir de
’observation de nombreux résultats inattendus du processus Pro-
ac constatés dans les pays et qui ont contribué à « ajouter de la
aleur » à la mise en place d’une analyse coût-efficacité. En d’autres
ermes, ces résultats inattendus du processus (des exemples sont

ésumés dans le Tableau 3) indiquent que la réalisation d’une éva-
uation économique menée par le pays offre des bénéfices qui
épassent la simple obtention des résultats de l’analyse, et qu’elle
33S (2015) S25–S31

donne une valeur supplémentaire à l’effort de transmission du pro-
cessus aux équipes des pays.

Enfin, une fois l’évaluation économique accomplie, les pays se
débattent souvent avec d’autres questions sans réponse, d’autant
plus si l’analyse n’a évalué que la valeur d’une seule intervention
de santé. Par conséquent, nous proposons de soutenir des ana-
lyses comparatives avec différentes couches de complexité (voir
ci-dessous UNIVAC).

4.3. Enseignements tirés des modèles de coût-efficacité pour
l’utilisation par les pays

Grâce aux leç ons reç ues sur l’importance du soutien technique
fourni aux pays tout au long de ces années, et pour s’assurer que
les quatre principes pour les évaluations économiques pertinentes
sont suivis à l’avenir, ProVac a conç u un nouveau cadre de modèle
coût-efficacité unique, l’UNIVAC. Ce dernier s’appuiera sur les tra-
vaux de modélisation pour mettre en place TRIVAC et CERVIVAC.
Il s’agira d’un cadre unique, flexible et cohérent qui peut être
rapidement adapté aux besoins d’un vaccin ou d’un pays en particu-
lier. Un modèle unique et flexible permettra également de réaliser
des comparaisons directes entre différents vaccins ainsi que sur
d’autres interventions de santé, améliorant l’utilité du modèle pour
les décisions de politique publique dans la vie réelle.

La disponibilité des données varie souvent d’un pays à l’autre.
Il est par conséquent nécessaire de pouvoir adapter les modèles
aux données locales disponibles. Disposer d’un modèle offrant dif-
férents niveaux de complexité en fonction du vaccin à évaluer, de
la disponibilité des données et du délai de la décision constituerait
un véritable atout.

4.4. Enseignements tirés des comparaisons internationales des
données de coût-efficacité nationales

Toutes les études menées ont adhéré à chacune des normes
reconnues pour les évaluations économiques de vaccins [14] et un
modèle cohérent a été utilisé pour chaque vaccin. Cependant, plu-
sieurs raisons expliquent l’impossibilité de comparer directement
les résultats du scénario de référence présentés par les différents
pays. Par exemple, deux des études d’ALC ont utilisé un taux
d’actualisation de 5 % (Brésil, Costa Rica) au lieu de 3 %. Des éva-
luations directes entre vaccins (PCV10 par rapport à PCV13) ont
été présentées par cinq pays tandis que d’autres évaluations n’ont
porté que sur un seul vaccin. Certains pays ont fixé une période
plus longue que d’autres (quatre pays ont utilisé 10 ans plutôt que
20 ans). Bien que la plupart des pays aient tenu compte à la fois
de la perspective de l’État et celle de la société, certains ont uni-
quement présenté une perspective gouvernementale, tandis que
d’autres ont uniquement présenté la perspective de la société. Un
seul pays a adopté trois points de vue différents. D’autre part, des
variations existent entre l’année d’introduction du vaccin et l’année
où les coûts ont été présentés, ainsi que sur les hypothèses spé-
cifiques aux pays vis-à-vis de l’immunité de groupe, du déclin, de
l’inclusion ou de l’exclusion des coûts des séquelles et de l’inclusion
ou de l’exclusion de la perte de productivité.

Ces variations rendent difficiles les comparaisons directes des
résultats du modèle entre les pays. Cependant, de telles comparai-
sons ne sont pas le but de l’Initiative ProVac. Au contraire, chaque
étude est adaptée à la situation du pays et aux préoccupations de ses
décideurs, ce qui est important pour la crédibilité, l’appropriation
nationale et, in fine, pour l’utilité des résultats de l’étude par rapport
les perspectives qui sont les plus pertinentes pour le pays et les
données qui reflètent au mieux le contexte local, rend possible
l’élaboration d’un scénario de base que les équipes nationales
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omprennent et qu’elles veulent défendre. Ainsi, et bien que la
ortée des comparaisons entre les pays soit limitée, l’appropriation
t les transferts de connaissances aux équipes nationales sont plus
fficaces et, surtout, permettent une meilleure acceptation locale
orsque les résultats sont présentés aux comités nationaux.

.5. Enseignements pour l’avenir : l’Initiative ProVac à l’échelle
ondiale

En nous appuyant sur les dix années d’expérience de ProVac,
ous proposons la création d’une Initiative mondiale ProVac avec
lusieurs caractéristiques innovantes. Voici les domaines priori-
aires sur cinq ans :

Renforcer l’infrastructure pour la prise de décision
1. À l’échelle internationale : former des équipes de base Pro-

Vac dans tous les bureaux régionaux de l’OMS pour fournir un
point focal régional aux évaluations économiques des vaccins
et élargir potentiellement les études ETS.

2. À l’échelle régionale : créer des réseaux régionaux d’experts
pour examiner les modèles et les données, et pour travailler
avec les équipes nationales.

3. À l’échelle nationale : constituer des équipes nationales plu-
ridisciplinaires ProVac pour mener des analyses économiques
et financières, y compris de coût-efficacité, de coût intégral
du PEV, de suivi des dépenses ainsi que des analyses des flux
financiers.

Développer l’ensemble des outils économiques actuels (TRI-
VAC, CERVIVAC, COSTVAC) pour soutenir les besoins futurs de
politiques nationales, tels que les vaccins contre la dengue, le
méningocoque, le paludisme, l’hépatite A et le choléra.
Utiliser les ateliers régionaux et le soutien direct aux pays pour
axer la formation sur la production de données factuelles pour
l’introduction pérenne de nouveaux vaccins et l’allocation de res-
sources au PEV.
Soutenir les équipes nationales dans la réalisation d’analyses
coût-efficacité, d’impact et financières.
1. Interpréter les résultats et créer des scénarios alternatifs.
2. Communiquer efficacement les résultats aux décideurs.
3. Promouvoir l’examen par les pairs.
Soutenir les GTCV et les décideurs à travers des énoncés straté-
giques et des efforts de renforcement des capacités.

. Conclusion

Le travail de l’OPS pour renforcer les politiques de vaccination
ondées sur des données factuelles dans les Amériques grâce au
enforcement des capacités à générer, interpréter et intégrer les
onnées économiques dans le processus de prise de décision a
lairement contribué à un changement positif dans l’élaboration
es politiques pour les programmes de vaccination. Le fait que

es 14 analyses coût-efficacité publiées dans ce seul numéro aient
té menées par des équipes nationales est un bon indicateur du
egré de participation des pays et reflète la réussite de l’initiative.
es autres équipes de pays ont cherché à publier sur d’autres
ources ou finalisent leurs articles [15]. Les leç ons tirées des dix
nnées de l’Initiative dans les Amériques guideront la mise en
uvre future. L’Initiative mondiale ProVac est proposée en tant
ue mécanisme efficace de soutien aux gouvernements natio-
aux pour créer une capacité technique pérenne de prise de
écisions fondées sur des données probantes pour les nouveaux
accins.
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Introduction  : L’Initiative  ProVac  de l’Organisation  panaméricaine  de  la santé  (OPS)  vise à  renforcer  la
capacité  technique  des  pays  à formuler  des  politiques  vaccinales  fondée  sur  des  données  probantes.
Avec  le  soutien  financier  de  la  Fondation  Bill et  Melinda  Gates,  l’OPS  a  mis  en  place  le  Groupe  de  travail
international  (GTI)  ProVac,  une  plateforme  créée  pour  deux  ans  afin  de  transférer  à  d’autres  régions  les
outils  et  les  méthodes  d’aide  à la  prise  de  décisions  de  l’Initiative  ProVac.
Méthodes  :  En  2011, les  bureaux  régionaux  de l’OMS  et les  organismes  partenaires  ont  créé  le GTI en vue
de  transférer  le cadre  ProVac  d’aide  à  la prise  de  décisions  sur  les  nouveaux  vaccins,  y  compris  les  outils
et les  formations,  à  d’autres  régions  du monde.  Au  cours  de  cette  période  de  deux  ans,  l’OPS  a  fait  office
de  secrétariat  de  coordination  et  les  organismes  partenaires  ont  joué  un  rôle  dans  la mise  en œuvre ou
ont  eu  un  rôle  consultatif.
Résultats :  Cinquante-neuf  professionnels  nationaux  de  17 pays  ont  pris  part  à des  ateliers  régionaux
pour  se  former  à  l’utilisation  des  évaluations  économiques  à l’appui  de  la  formulation  des  politiques  de
vaccination.  Le  GTI  a  fourni  un  soutien  technique  direct  à  neuf  pays  pour  l’élaboration  d’analyses  coût-
efficacité  destinées  à étayer  les  décisions.  Ces  neuf  pays  ont  introduit  le  nouveau  vaccin  ou  leurs  GTCV
ont  fait  une  recommandation  au  ministère  de  la Santé  en  faveur  de  l’introduction  du nouveau  vaccin.
Analyse  : Les  pays  en  développement  du monde  entier  s’intéressent  de  plus  en  plus à  la possibilité

d’évaluer l’impact  potentiel  sur  la  santé  de  l’introduction  d’un  nouveau  vaccin  par  rapport  aux  investis-
sements  nécessaires.  Au  cours  de ces  deux  années,  l’approche  ProVac  s’est  avérée  utile  et  opportune  pour
faciliter  les  processus  décisionnels  nationaux  et  ce,  malgré  les  difficultés  et  les  particularités  propres
à  chaque  région.  Les  résultats  de ces  travaux  suggèrent  que  : (1) il  existe  un  besoin  et  une demande
considérables  en  termes  de  soutien  technique  et de  renforcement  des  capacités  relatifs  aux  évaluations
économiques  et  (2)  la  méthode  ProVac  de soutien  aux  analyses  réalisées  par  les  pays  est  aussi  efficace

dans d’autres  régions  qu’elle  l’a été  dans  la  région  de l’OPS.
Veuillez citer cet article sous presse comme suit: Jauregui B et al. Processus décisionnel fondé sur des données probantes pour l’introduction de vaccins: aperç u de l’expérience
u  Groupe de travail international ProVac Vaccine (2015), http://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2014.10.090.
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Conclusion  : L’aide  à  la  décision  pour  l’introduction  de  nouveaux  vaccins  dans  les  pays  à  faible  revenu
et à  revenu  intermédiaire  est  essentielle  pour  orienter  l’utilisation  efficace  des  ressources  et  donner  la
priorité  aux  programmes  de  vaccination  à fort impact.
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tés du fait de leur capacité limitée à mettre en place des bases de
. Introduction

Selon une étude sur le fardeau mondial de la pneumonie et
e la diarrhée infantiles, les estimations de la mortalité infan-
ile annuelle due à la diarrhée à rotavirus s’élèvent à 192 000
écès dans le monde, et 411 000 autres enfants de moins de 5 ans
eurent chaque année d’une maladie à pneumocoque [1]. En outre,

66 000 femmes sont mortes prématurément en 2012 d’un cancer
u col de l’utérus causé par le virus du papillome humain (VPH)
2]. Les vaccins destinés à prévenir ces maladies prioritaires offrent
a possibilité de réaliser des avancées substantielles en matière de
anté, souvent à un coût relativement plus bas que les autres stra-
égies de prévention. Toutefois, la valeur relative de bon nombre de
ouveaux vaccins peut dépendre de paramètres qui varient consi-
érablement entre les pays et au sein de ceux-ci ; par conséquent,

es décisions politiques portant sur l’introduction de nouveaux vac-
ins doivent s’appuyer sur un socle de données probantes qui reflète
es conditions nationales.

En s’appuyant sur le cadre de l’Initiative ProVac de l’Organisation
anaméricaine de la santé (OPS) destiné à promouvoir la prise de
écisions fondées sur des données probantes, le Groupe de travail

nternational (GTI) a été créé en 2011 pour contribuer à renforcer
es capacités nationales en matière de décisions fondées sur des
onnées probantes concernant l’introduction de nouveaux vaccins
ans les pays en développement de régions autres que l’Amérique

atine et des Caraïbes (ALC). Le présent article donne un premier
perç u des travaux menés par le GTI. Plus de détails sur ces travaux
eront couverts dans d’autres articles au sein de ce supplément
pécial de Vaccine.

. Contexte

En 2004, l’OPS a créé l’Initiative ProVac. Depuis, celle-ci a formé
u personnel technique de haut niveau issu des ministères de la
anté de plus de 25 pays de la région de l’Amérique latine et des
araïbes sur l’utilisation d’évaluations économiques dans le pro-
essus décisionnel relatif à l’introduction de vaccins nouveaux et
ous-utilisés pour prévenir la diarrhée à rotavirus, les maladies à
neumocoque et les infections par le virus du papillome humain
VPH). ProVac a également soutenu 21 analyses menées par les
ays sur le rapport coût-efficacité du vaccin contre le rotavirus, du
accin antipneumococcique conjugué et du vaccin contre le VPH
fin d’étayer les processus décisionnels nationaux dans la région
e l’Amérique latine et des Caraïbes.

La mise en œuvre de l’Initiative ProVac dans les Amériques a
ébouché sur un certain nombre d’outils et d’enseignements pré-
ieux pour aider les pays à prendre des décisions sur l’introduction
e nouveaux vaccins en s’appuyant sur des données probantes. Plus
récisément, les équipes d’étude pluridisciplinaires dans les pays
ui recueillent les données et réalisent les analyses ont utilisé TRI-
AC (le modèle intégré d’analyse coût-efficacité de la vaccination

nfantile pour le vaccin contre le rotavirus, le vaccin antipneu-
ococcique conjugué, et le vaccin contre l’Haemophilus influenzae

e type b [Hib]) pour s’assurer que les décideurs en matière de
accination en Amérique latine et dans les Caraïbes sont infor-

és  des résultats de l’étude et tiennent compte de ceux-ci dans

eurs décisions sur l’opportunité d’introduire un nouveau vaccin
3].
©  2015  Publié  par  Elsevier  Ltd.

Au fil des ans, l’OPS a reç u des demandes d’organisations
de coopération technique et de pays extérieurs à la région de
l’Amérique latine et des Caraïbes en vue de mettre en œuvre les
méthodes et outils ProVac. Sous l’égide du GTI ProVac, l’OPS a col-
laboré étroitement avec les organisations participant aux activités
de vaccination dans le monde — l’Agence de Médecine Préventive
(AMP), les Centres pour le contrôle et la prévention des maladies
(Centers for Disease Control and prevention, CDC) des États-Unis,
le Programme de technologie appropriée pour la santé (PATH), le
Sabin Vaccine Institute et le siège ainsi que les bureaux régionaux
et nationaux de l’OMS, pour que les autres régions puissent tirer
parti des enseignements appris dans les Amériques et les utili-
ser.

Il a été décidé de former le GTI ProVac en tant que mécanisme
visant à réunir les organisations susmentionnées, dans le cadre
duquel le GTI :

• Fournirait une plateforme unique pour canaliser les demandes
d’assistance technique émanant des pays en développement rela-
tives à l’analyse économique des nouveaux vaccins et pour les
ajustements/mises à jour des outils et méthodologies ProVac
existants.

• Améliorerait la coordination entre les parties concernées qui
soutiennent les décisions fondées sur des données probantes
relatives à l’introduction de vaccins dans les pays en dévelop-
pement — ce qui aurait pour effet de clarifier les rôles, les
responsabilités et les collaborations, permettant ainsi d’éviter les
chevauchements et d’optimiser les activités.

• Augmenterait la souplesse des outils et méthodes ProVac, en
aidant à s’assurer de leur utilisation appropriée dans différents
contextes épidémiologiques et géographiques.

• Générerait et encouragerait la publication de données probantes
pour promouvoir une plus grande cohérence entre les régions,
tant pour ce qui est de l’utilisation d’outils et de méthodes nor-
malisés, que pour l’approche fondée sur des données probantes
mise en œuvre par les pays.

3. Méthodes

En 2011, les bureaux régionaux de l’OMS et les organismes par-
tenaires se sont réunis au siège de l’OPS pour mettre en place le
GTI ProVac, en tant que plateforme destinée à transférer le cadre
et l’expérience ProVac (y compris ses outils, ses méthodes et ses
exercices de formation à l’appui de processus décisionnels fondés
sur des données probantes concernant l’introduction de nouveaux
vaccins) dans certains pays d’Afrique, de Méditerranée orientale et
d’Europe, régions où les partenaires du GTI disposent de solides
réseaux en place. En 2012, le GTI a reç u le soutien de la Fonda-
tion Bill et Melinda Gates pour une période de deux ans, au cours
de laquelle la coopération technique s’est concentrée sur les pays
à faible revenu et à revenu intermédiaire. Ce sont les régions où
le fardeau du rotavirus, du pneumocoque et du cancer du col de
l’utérus est le plus élevé et où les pays font face à des difficul-
données probantes afin d’appuyer le processus décisionnel pour
l’introduction de nouveaux vaccins. Les travaux ont porté essentiel-
lement sur l’appui à apporter aux pays confrontés à des décisions
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oncernant l’introduction du vaccin antipneumococcique conjugué
t/ou le vaccin contre le rotavirus, en utilisant le modèle d’analyse
e l’impact et du rapport coût-efficacité TRIVAC.

Au cours de ces deux années, l’OPS a fait office de secrétariat de
oordination et les organismes partenaires ont joué un rôle dans la
ise en œuvre ou ont eu un rôle consultatif. L’AMP a fourni un sou-

ien technique direct à certains pays de la Méditerranée orientale
EMR) et d’Europe (EUR) ; PATH a fait de même  en Afrique (AFR).
es deux organismes partenaires ont reç u une formation de l’OPS
insi qu’un soutien du siège de l’OMS et des bureaux régionaux par
a suite. Le Sabin Vaccine Institute a appuyé les activités de renfor-
ement des capacités d’AMP et de PATH au niveau des pays avec
on expertise dans le domaine de la communication efficace des
onnées probantes pour la prise de décisions éclairées ; le CDC a
pporté un appui consultatif sur la qualité des données épidémio-
ogiques. Le GTI a mis  à profit les relations existantes avec les pays
t l’expertise par domaine pour soutenir le déploiement de ce cadre
ans neuf pays. Les pays ont été sélectionnés selon les critères sui-
ants : (1) l’intérêt manifesté par le ministère de la Santé ou une
emande officielle de procéder à une évaluation économique, (2) un
rocessus décisionnel en cours concernant l’introduction d’un nou-
eau vaccin et (3) la présence d’un partenaire dans le pays.

Le GTI ProVac avait trois objectifs principaux : (1) le transfert des
utils, des méthodes et des enseignements tirés dans les Amériques

 d’autres régions pour soutenir les décisions nationales concernant
’introduction de nouveaux vaccins, (2) le renforcement des capaci-
és nationales pour l’utilisation des analyses économiques dans les
ays à faible revenu et à revenu intermédiaire du monde entier et
3) l’apport d’un soutien technique direct sur le plan de la collecte
es données et des analyses économiques destinées à étayer les
olitiques de vaccination dans les pays à faible revenu et à revenu

ntermédiaire. Les détails et le suivi de ces objectifs sont explicités
i-après.

Compte tenu des différences en termes de disponibilité des don-
ées, de qualité des données, et de problématiques afférentes aux
olitiques d’introduction des nouveaux vaccins qui existent entre

es régions de l’OMS, le GTI ProVac a aidé à adapter les outils
tilisés dans les Amériques pour que ceux-ci puissent servir à sou-
enir les processus décisionnels nationaux quant à l’introduction
e nouveaux vaccins dans les pays en développement dans les
égions AFR, EMR  et EUR de l’OMS. Cela comprenait la révision des
aramètres des entrées du modèle (en fonction des besoins) et la
raduction des outils et méthodes ProVac en franç ais et en russe.
n certain nombre d’améliorations ont également été apportées

 TRIVAC à la suite de retours d’information directs des pays par-
icipant aux travaux du groupe de travail. Il s’agissait : (1) d’une
lus grande clarté dans la faç on dont les entrées étaient organisées

 par exemple, l’efficacité du vaccin par dose et les hypothèses
oncernant le moment auquel le vaccin est administré (dans les
élais, en retard) ainsi que les restrictions d’âge (limite d’âge ou sans
estriction) ; (2) d’améliorer les explications des fenêtres contex-
uelles et d’élaborer des supports de formation pour les ateliers
ui soient adaptés à un public plus large sur le plan géographique ;
3) d’améliorer les représentations graphiques ; (4) d’accorder plus
e souplesse pour personnaliser le type de maladies considérées
ar les équipes des pays —par exemple, hospitalisations pour pneu-
onie, pneumonies confirmées par radiographie, ou pneumonie

linique, etc. ; (5) de développer des fonctionnalités pour aider les
tilisateurs à calculer un taux de létalité plausible et à comprendre
omment il a été obtenu —c’est-à-dire en combinant une estimation
escendante (mortalité proportionnelle) des décès avec une esti-
ation ascendante (fondée sur l’incidence) des cas ; (6) d’étendre
e champ des recueils de données en ligne OLIVES — par exemple
n incorporant des données probantes venant de régions autres
ue les Amériques sur la couverture par type de vaccin, le déclin
e la protection vaccinale, etc. ; et (7) d’ajouter deux nouvelles
33S (2015) S32–S38

options de langue pour les utilisateurs du modèle : le russe et le
franç ais.

Les capacités nationales à réaliser des analyses économiques
pouvant être prises en compte pour l’introduction de nouveaux
vaccins sont considérées limitées dans la plupart des pays en déve-
loppement. Pour surmonter cette difficulté et faire en sorte que les
outils du GTI aident un plus grand nombre de décideurs en santé
publique, les partenaires du GTI ont organisé des ateliers régio-
naux pour dispenser des formations sur les concepts de base de
l’économie de la santé et sur l’épidémiologie des maladies, ainsi que
sur l’utilisation des outils ProVac pour les analyses économiques.
Ces ateliers régionaux ont permis aux professionnels nationaux
de la santé publique de développer une compréhension globale
de la faç on dont il convient de collecter et d’évaluer de faç on cri-
tique les données, de mener des analyses, d’interpréter les résultats
et de contextualiser les conclusions à la lumière d’autres critères
pertinents, pour décider de l’opportunité ou non d’introduire un
nouveau vaccin.

Les ateliers régionaux organisés par les partenaires du GTI Pro-
Vac ont utilisé le modèle TRIVAC de l’OPS comme  outil de formation
pratique. TRIVAC est un modèle de cohorte développé sous Excel,
qui offre aux utilisateurs un modèle convivial, organisé par étape,
pour recueillir des données pour chaque paramètre du modèle [3]. Il
évalue les coûts supplémentaires associés au programme, les avan-
tages en termes de santé et les coûts associés à la maladie évités
grâce à l’introduction des vaccins qui protègent contre le Hib, le
rotavirus et les infections à pneumocoque.

Bien que les ateliers régionaux aient été la principale méthode
de formation des intervenants nationaux à l’utilisation des outils
ProVac, les Centres d’Excellence ProVac ont également élaboré
des supports de formation sur l’économie de la santé et la prise
de décisions fondée sur des données probantes dans la région de
l’Amérique latine [4]. Les supports de formation, qui expliquaient
les concepts clés nécessaires pour comprendre les outils et la faç on
de les utiliser, ont été fournis aux équipes dans les pays et examinés
lors des ateliers régionaux.

L’Initiative ProVac s’attache à promouvoir le renforcement des
capacités comme  principe fondamental pour assurer un impact
durable à long terme. Comme  indiqué ci-dessus, le GTI a soutenu ce
concept en aidant à former des équipes pluridisciplinaires dans les
pays pour utiliser les outils ProVac, procéder à la collecte de don-
nées, mener des analyses et communiquer les résultats des études
aux décideurs. La majorité de ces équipes ont été nommées par
le ministère de la Santé ; y participaient le personnel de l’OMS  au
niveau régional et/ou le personnel national chargé de la vaccina-
tion, les responsables du Programme élargi de vaccination (PEV) et
les experts pertinents des ministères de la Santé et des centres uni-
versitaires (économistes de la santé, épidémiologistes, pédiatres,
experts de la santé publique et de la vaccination). Dans chaque
pays, un point focal du ministère de la Santé ou un consultant
national a également été identifié pour coordonner les activités de
l’étude. Ces équipes ont servi de groupes de travail techniques pour
appuyer les délibérations sur l’introduction de nouveaux vaccins
par les Groupes Techniques Consultatifs nationaux pour la Vaccina-
tion (GTCV), lorsqu’ils existent. Les partenaires du GTI  ont fourni un
soutien technique continu tout au long de l’étude, avec des visites
dans les pays pour lancer et appuyer l’étude, et une dernière visite
pour examiner les bases de données, remédier à toute difficulté
d’ordre méthodologique et aider à interpréter les résultats à des
fins décisionnelles.

Les partenaires des CDC ont conduit des examens techniques et
formulé des recommandations concernant les données épidémio-

logiques sur le rotavirus et les maladies à pneumocoque. Après la
collecte de données, les équipes pluridisciplinaires dans les pays
ont procédé à une évaluation critique des données et effectué les
analyses. Avec le soutien de l’ensemble du GTI ProVac, l’AMP a
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Les partenaires travaillant dans la région AFR ont fait face à
des difficultés différentes, y compris un processus de sélection
plus complexe au niveau des pays. Ils ont également appris que
B. Jauregui et al. / Va

ené des études dans les régions EMR  et EUR. De même,  PATH
 conduit des études dans la région AFR, complétant les travaux
récédemment menés dans d’autres pays africains. Le supplément
ctuel présente une description plus détaillée de l’expérience de
’AMP, ainsi que des publications réalisées par les pays des trois
égions étudiées [5–12].

Dans la plupart des cas, les données probantes n’ont de valeur
ue si elles sont efficacement communiquées. Le Sabin Vaccine

nstitute a mené des activités en vue d’élaborer une stratégie
e communication et de plaidoyer à appliquer dans les pays de

’étude pour s’assurer que les données probantes générées par les
tudes ProVac parviennent aux parties prenantes et aux décideurs.
’Institut a mis  au point un guide pratique et plusieurs modèles
our aider les équipes nationales pluridisciplinaires à présenter

eurs données probantes selon un format concis et pratique afin
ue les données pertinentes pour le processus décisionnel puissent
tre communiquées efficacement à tout un éventail de parties pre-
antes. La stratégie comprenait les étapes suivantes :

Analyser le processus décisionnel actuel du pays pour
l’introduction de nouveaux vaccins.
Identifier les parties prenantes et leurs rôles dans le processus
décisionnel.
Identifier les données probantes pertinentes à utiliser pour étayer
correctement la décision.
Aborder les questions courantes relatives au rapport coût-
efficacité et à son rôle dans la prise de décisions sur l’introduction
de nouveaux vaccins.
Créer des présentations techniques concises et efficaces, sur la
base des données tirées de l’analyse économique effectuée.
Concevoir des messages clés et fournir des données probantes à
l’appui des résultats des analyses économiques.
Rédiger des rapports qui incluent l’analyse économique nationale
et d’autres critères pertinents pour la prise de décisions.
Rédiger des rapports techniques, y compris des informations plus
détaillées sur l’évaluation économique qui a été réalisée.

. Résultats

Les analyses économiques constituent une composante d’un
adre politique plus large pour les décisions fondées sur des don-
ées probantes concernant l’introduction de nouveaux vaccins. Le
adre relatif aux politiques d’introduction de nouveaux vaccins
roVac [13] de l’OPS, qui examine des critères sociaux, programma-
iques et techniques, a contribué à guider les pays dans l’utilisation
’analyses économiques à la lumière d’autres critères de décision
ertinents, pour s’assurer qu’une analyse globale des politiques est
enée afin de faire en sorte que les décisions soient ancrées dans

es données factuelles. Le GTI ProVac a encouragé l’utilisation du
ême  cadre.
Le GTI ProVac a organisé une réunion initiale et une réunion

nale au cours de cette période de deux ans. La première réunion
 servi de plateforme pour que les partenaires du GTI s’entendent
ur des activités spécifiques et pour que l’OPS forme les partenaires
pérationnels sur le modèle TRIVAC et les méthodes ProVac ; la
ernière réunion visait à évaluer les résultats du GTI. Cela a permis
’améliorer le modèle TRIVAC pour répondre aux besoins des pays
n dehors de la région de l’Amérique latine et des Caraïbes. Ces
méliorations comprenaient l’ajout de deux nouvelles options de
angue (le franç ais et le russe), une zone désignée pour les calculs
anuels et une mise à jour des données par défaut.
Un total de 59 professionnels nationaux issus de 17 pays ont

eç u une formation au travers des ateliers régionaux du GTI. Chaque
artenaire avait déjà des liens régionaux dans l’une ou plusieurs de
33S (2015) S32–S38 S35

ces régions et les ateliers ont complété leurs activités régionales en
cours.

L’AMP a organisé des ateliers régionaux sur l’utilisation des
analyses économiques pour étayer les décisions relatives à
l’introduction des vaccins antipneumococciques conjugués dans les
régions EUR et EMR  en 2012 et 2013 respectivement ; le siège de
l’OMS, ainsi que ses bureaux régionaux et dans les pays ont apporté
leur soutien. De même,  PATH a animé un atelier sur la réalisation
d’analyses coût-efficacité relatives à l’introduction de nouveaux
vaccins, axé sur le vaccin contre le rotavirus dans la région AFR
en 2013. Cet atelier tenu dans la région africaine a complété les
deux ateliers précédents que PATH avait organisés sur l’utilisation
des analyses économiques en 2011 (financés par d’autres sources).
Les ateliers régionaux ciblaient les responsables des PEV, les écono-
mistes nationaux de la santé et d’autres professionnels compétents
du ministère de la Santé travaillant dans le domaine des mala-
dies à prévention vaccinale. Au cours des ateliers, les équipes dans
les pays qui menaient leurs propres études coût-efficacité au sein
du GTI ProVac ont partagé leurs expériences, contribuant ainsi à
atteindre l’objectif de ProVac en matière de renforcement des capa-
cités.

Le GTI a fourni une assistance technique directe à neuf pays1

pour développer des analyses coût-efficacité et étayer les décisions
sur le vaccin antipneumococcique conjugué ou le vaccin contre le
rotavirus (voir le Tableau 1). Sept de ces neuf pays avaient reç u
une formation dans le cadre des ateliers régionaux mentionnés ci-
dessus. Après avoir examiné les résultats obtenus sur le rapport
coût-efficacité et en tenant compte d’autres critères jugés perti-
nents, les pays ont pris la décision d’introduire, ou non, le nouveau
vaccin qui avait été évalué, ou les GTCV ou organes consultatifs
équivalents des pays ont utilisé les nouvelles données probantes et
formulé des recommandations à leurs ministères de la Santé res-
pectifs (voir le Tableau 2 pour les informations propres à chaque
pays).

Lorsque des lacunes ou des faiblesses dans les données ont
été identifiées à partir de sources nationales, l’équipe nationale
a présenté des recommandations aux autorités nationales afin de
renforcer la surveillance et les systèmes d’information sanitaire
(SIS).

Les ressources nécessaires pour soutenir les pays de la région
EUR comprenaient le temps de travail du personnel et les frais
de déplacement des partenaires, les frais de déplacement et les
indemnités journalières des participants à l’atelier, ainsi que la tra-
duction de documents en franç ais et en russe. Dans les régions
EMR  et AFR, en plus de toutes ces dépenses, un montant limité de
fonds a également été nécessaire pour organiser des réunions de
groupes de travail internes au sein de chacun des pays, afin de cou-
vrir les pauses café et comme  incitation financière pour encourager
les ressortissants du pays à participer à la réunion (ce qui n’a pas
été nécessaire dans la région EUR). Les enseignements tirés dans
les régions EUR et EMR  incluent (1) la nécessité de disposer d’une
équipe pluridisciplinaire équilibrée au sein du pays, comprenant
toutes les institutions et spécialités pertinentes, afin de procéder
à l’analyse coût-efficacité, (2) l’importance d’impliquer toutes les
parties prenantes dès le début de l’étude afin que les résultats de
l’étude soient acceptés de tous et (3) la nécessité d’adopter une
approche régionale qui encourage les interactions de pair à pair
entre les pays, qui favorise l’esprit de corps entre les enquêteurs et
encourage le développement intellectuel.
1 Ces neufs pays étaient: l’Albanie, l’Azerbaïdjan, la Croatie, l’Egypte, la Géorgie,
l’Iran, le Kenya, l’Ougandale et le Sénégal.
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Tableau 1
Pays et personnes formés grâce aux ateliers et à un soutien technique direct.

Région EUR Région EMR  Région AFR

Pays formés avec les ateliers Albanie
Croatie
Estonie
Géorgie

Égypte
République islamique
d’Iran
Irak
Jordanie
Liban
Tunisie

Botswana
Kenya
Nigeria
Sénégal
Afrique du Sud
Ouganda

Nombre d’intervenants nationaux
formés grâce aux ateliers

18 20 20

Pays  qui ont bénéficié d’un soutien
technique direct

Albanie
Azerbaïdjan
Croatie
Géorgie

Égypte
Iran

Kenya
Sénégal
Ouganda

Nombre d’intervenants nationaux 52 28 11

p
b
d
e
d
c
l

5

m
d
s
s
é
o
fi
e
t
d
d
c
n
d
c
l
f
à
n

l
é
i
d
r
U
r
d
e
n
n
d
l
L
d
q

formés grâce au soutien
technique direct

our réussir un tel exercice, il est indispensable de disposer d’un
ureau dans le pays au sein duquel l’étude est réalisée et de tenir
es ateliers régionaux avant d’entamer les analyses par pays. Un
nseignement spécifique tiré de la région AFR a été l’importance
e démarrer ces études largement en amont des échéances du pro-
essus décisionnel qui sont avancées par l’Alliance mondiale pour
es vaccins et la vaccination (Gavi).

. Analyse

Bon nombre de pays soutenus par le biais du GTI ProVac ont de
oins en moins accès aux programmes de vaccination financés par

es bailleurs de fonds. À ce titre, ils ont de plus en plus intérêt à
oupeser l’intérêt de l’adoption d’un nouveau vaccin au regard de
on coût financier. L’approche ProVac de réalisation d‘évaluations
conomiques élaborées par les pays peut être une aide précieuse et
pportune pour ce processus décisionnel national, bien que les dif-
cultés particulières rencontrées dans chaque région appellent un
xamen plus approfondi. Pour les pays pouvant prétendre à un sou-
ien de l’Alliance Gavi, réaliser une analyse coût-efficacité au niveau
es pays n’est pas actuellement une condition de financement, et
e ce fait la dynamique et les motivations varient. En matière de
oût, il est plus pertinent de se soucier du caractère abordable d’un
ouveau vaccin. Malgré cela, nous considérons que le processus
e production et de collecte des données nécessaires à une étude
oût-efficacité est pertinent pour les pays admissibles au soutien de
’Alliance Gavi: il favorise en effet une culture de prise de décisions
ondées sur des données probantes tout en aidant le gouvernement

 évaluer la planification stratégique à long terme et la viabilité du
ouveau vaccin dont l’introduction est envisagée.

De même  que lors de l’expérience ProVac dans les Amériques,
’un des problèmes clés que nous avons rencontrés dans ces pays
tait le manque de données au niveau national sur des informations
mportantes telles que la charge de morbidité et la distribution
es sérotypes. Cela a souvent conduit à l’utilisation de données
égionales ou d’estimations internationales pour ces paramètres.
n enseignement tiré du processus est que les pays préfèrent recou-

ir à des données nationales, mais pour cela il leur est nécessaire
’anticiper et de se doter de systèmes de surveillance suffisamment
n amont de l’analyse, ou de réaliser des études ciblées qui four-
issent des données nationales fiables et de qualité. Lorsque cela
’est pas le cas, la question de savoir ce qui constitue une bonne
onnée de substitution se pose souvent. Parmi les exemples, citons
es estimations régionales et les données provenant de pays voisins.
es disparités au niveau de l’expertise technique nationale dans ce
omaine et dans la faç on d’organiser ces études est une autre leç on
ui mérite d’être mise en exergue, et soulignent la nécessité pour
les bureaux régionaux de l’OMS et d’autres partenaires d’aider les
pays à renforcer ces capacités.

La pérennité ou la « nationalisation » du processus doit encore
être documentée dans ces régions. Les Amériques ont l’expérience
de plusieurs pays qui ont effectué des études plus approfondies
avec considérablement moins de soutien de l’équipe ProVac [15],
mais cela ne s’est pas encore produit dans les régions où le soutien
du GTI ProVac est plus récent.

Comme  cela sera encore explicité dans les articles spécifiques
connexes de ce supplément, l’expérience suggère que (1) il existe
un besoin et une demande considérables en termes de soutien tech-
nique et de renforcement des capacités en vue de procéder à des
évaluations économiques à l’échelle nationale dans les régions où
les activités ont eu lieu, et (2) la méthode ProVac, consistant à sou-
tenir les analyses réalisées par les pays au moyen d’une formation
approfondie, d’un soutien direct, et en encourageant les pays à
s’approprier les processus et les résultats, pourrait devenir aussi
efficace dans d’autres régions qu’elle l’a été dans la région de l’OPS,
à condition d’être correctement adaptée au contexte régional. Cette
collaboration s’inscrit dans le cadre de plusieurs expériences au
cours desquelles les régions dotées de programmes de vaccina-
tion plus avancés transfèrent les initiatives fructueuses à d’autres
régions. Davantage de mécanismes de financement internationaux
et régionaux pour le partage interrégional sont nécessaires afin de
maximiser l’impact des initiatives existantes et d’éviter que chaque
région doive « réinventer la roue ».

Tirer parti de l’expertise des organismes partenaires s’est avéré
utile. L’équipe ProVac de l’OPS, qui comprend l’équipe de modéli-
sation de la London School of Hygiene and Tropical Medicine (LSHTM)
et une équipe réduite de consultants internationaux, a mis à contri-
bution ses années d’expérience pour développer des outils et des
formations spécifiquement pour les équipes dans les pays et pour
appuyer l’analyse économique réalisée par ceux-ci, et a assuré un
rôle de coordination pour le groupe. PATH a apporté une équipe
solide d’experts de l’économie de la santé et a également mis  à dis-
position des experts de l’épidémiologie des maladies pour fournir
un appui. L’AMP a fourni des techniques de formation efficaces. Le
CDC a apporté une expertise importante dans le domaine des don-
nées épidémiologiques et de la surveillance. Le siège et les bureaux
régionaux de l’OMS ont été une force mobilisatrice et ont apporté
leur expertise mondiale dans le domaine des politiques de vac-
cination. Le Sabin Vaccine Institute a fourni des outils utiles et
pratiques pour la communication des résultats aux autorités natio-

nales.

Cette expérience démontre à nouveau l’importance cruciale de
mettre en place des équipes pluridisciplinaires nationales pour
que le pays puisse s’approprier le processus et ses résultats. Des
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Tableau 2
Caractéristiques, résultats et implications en termes de politiques des études des pays.

Pays Admissibilité
GAVI pour
2014?

Vaccin Calendrier Prix du
vaccin

% réduction
de la
mortalité

Coûts nets** DALY évitées ICER PIB par
habitant***

Résultat de
l’analyse
coût-efficacité

Décision du
pays

Justification
pour
évaluation de
produit unique

Kenya Admissible RV1 2 0,20 USD 46 % 50 000 000 USD 1 312 920 38 USD  942 USD Très bon
rapport
coût-efficacité

Introduction
prévue pour
juillet 2014

RV1 a une
pastille de
contrôle

Sénégal  Admissible RV1 2 0,20 USD 42 % 17 570 000
USD

190 280 92 USD  1 040 USD Très bon
rapport
coût-efficacité

Introduction
prévue pour
2014

Préférence du
pays

Ouganda Admissible RV1 2 0,20 USD 40 % 52 000 000
USD

1 509 030 34 USD  572 USD Très bon
rapport
coût-efficacité

Introduction
prévue pour
2016

Préférence du
pays

Albanie  Sortant de Gavi RV1 2 8,50 USD 68 % 1 910 000 USD  950 2 011 USD 4 149 USD Très bon
rapport
coût-efficacité

Introduction
prévue pour
2015

s/o (analyse
comparative)

RV5  3 8,50 USD 68 % 4 790 000 USD 950 5 042 USD 4 149 USD Bon rapport
coût-efficacité

Géorgie * Sortant de Gavi VPC10 3 + 0 3,50 USD 30 % 2 300 000 USD 1 438 1 599 USD 3 602 USD Très bon
rapport
coût-efficacité

Introduit en
2014

Pénurie
mondiale de
VPC13

Croatie  Non admissible VPC10 3 + 0 30,00 USD 58 % 42 508 000 USD 540 78 649 USD 13 227 USD MAUVAIS
rapport
coût-efficacité

Non introduit s/o (analyse
comparative)

VPC13  3 + 0 35,00 USD 58 % 50 250 000
USD

540 92 973 USD 13 227 USD MAUVAIS
rapport
coût-efficacité

Egypte  Non admissible VPC13 3 + 0 14,24 USD 42 % 1 068 600 000
USD

272 878 3 916 USD 3 187 USD Bon rapport
coût-efficacité

Décision en
attente

Intéressés par
VPC13 car
couvre plus de
sérotypes
circulant en
Egypte

Iran  Non admissible RV5 3 10,00 USD 65 % 219 640 000
USD

76 591 2 868 USD 4 763 USD Très bon
rapport
coût-efficacité

Décision de
l’introduire ;
année
d’introduction
non définie

Vaccin
pentavalent
disponible
pour l’Iran. Prix
du vaccin RV5
négocié

Note: les résultats de l’étude dans ce tableau reflètent la perspective de l’État.
* En 2013 a eu lieu une pénurie mondiale de VPC13. Les pays avaient seulement la possibilité d’évaluer le VPC10 pour introduction immédiate.

** Tous les avantages et les coûts ont été réduits de 3% dans le scénario de référence. Tous les montants ont été arrondis au chiffre supérieur/inférieur.
*** De l’année de l’analyse.
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utils d’aide à la décision faciles à utiliser et robustes scientifique-
ent sont nécessaires dans les contextes où les ressources sont

imitées et/ou les données sont rares, et les outils ProVac consti-
uent une option pour combler cette lacune. Les activités du GTI
nt également confirmé que le fait d’avoir un point focal issu du
inistère de la Santé ou d’une autre institution nationale qui est

hargé de diriger et de coordonner l’étude, plutôt que d’embaucher
n consultant externe, est probablement plus durable à long terme
t plus efficace en termes de développement des capacités natio-
ales. Toutefois, cela pourrait se révéler difficile, compte tenu du
emps plus limité dont dispose le personnel des ministères de la
anté et parfois même  du bureau régional ou de pays de l’OMS
our fournir un soutien — surtout dans les régions à haut risque
ébordées par les urgences ou les situations sanitaires difficiles,
insi que par les activités de coopération technique internatio-
ale comme  c’est le cas dans la région AFR. À l’avenir, il sera
écessaire de trouver une solution pour répondre plus systéma-
iquement aux demandes de coopération technique des pays et
lasser les pays par ordre de priorité. Enfin, comme cela est indi-
ué dans le Tableau 1, le soutien technique destiné à renforcer les
apacités pour les évaluations économiques des vaccins peut exiger
eaucoup de ressources. Le fait d’allier des moyens d’interaction

nnovants avec les techniciens et les décideurs locaux au moyen
e l’enseignement à distance avec des outils de qualité et faciles

 utiliser est nécessaire pour instituer une approche durable à
’avenir.

. Conclusion

Un processus décisionnel national, fondé sur des données pro-
antes pour l’introduction de nouveaux vaccins dans les pays à
aible revenu et à revenu intermédiaire est essentiel pour gui-
er l’utilisation efficace des ressources et donner la priorité aux
rogrammes de vaccination à fort impact. Il s’agit de l’antithèse
e l’approche descendante. Cette expérience a démontré que la
éthode ProVac pour le renforcement des capacités — qui inclut

’utilisation d’ateliers pour promouvoir la socialisation des concepts
t des outils généraux, un soutien direct aux pays après récep-
ion d’une demande officielle émanant du ministère de la Santé,
’organisation d’une équipe pluridisciplinaire, et la promotion de
onnes relations de travail entre les GTCV, les autorités du minis-
ère et l’équipe chargée de l’analyse — peut être mise en œuvre avec
uccès dans des pays en dehors de la région de l’Amérique latine et
es Caraïbes.

La méthode ProVac offre la possibilité de réunir de multiples par-
ies prenantes nationales autour de la même  table, ce qui améliore
e processus décisionnel fondé sur des données probantes au niveau
es pays. Plusieurs agences sont bien placées pour fournir cette
ssistance technique et cette coordination à l’échelle mondiale. Les
artenaires du GTI ProVac se sont exprimés en faveur du maintien
e leur collaboration dans le cadre de cette activité importante. À

’avenir, l’OPS et l’OMS pourraient avoir la possibilité de coordonner
’élargissement des outils et des méthodes ProVac d’aide à la déci-
ion à d’autres régions et pays ayant besoin de soutien en temps
éel.
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Contexte  :  Depuis  de nombreuses  années,  les  pays  à faible  revenu  et à  revenu  intermédiaire  déploient
des  efforts  pour  renforcer  le processus  décisionnel  national  de  la  vaccination.  L’Initiative  ProVac  de
l’Organisation  panaméricaine  de  la Santé  (OPS)  a été  mise  en  place  pour  contribuer  à  accélérer  le pro-
cessus  de  décisions  fondées  sur  des  données  probantes  concernant  l’introduction  de  nouveaux  vaccins.
Cette  initiative  offre une  formation  sur des  modèles  coûts-efficacité  simples  à  mettre  en  œuvre et sou-
tient  le  développement  d’évaluations  économiques  menées  par  les  pays.  En raison  du  succès  de  l’Initiative
ProVac  dans  les  Amériques,  et  à la  suite  de demandes  émanant  de  pays  en  dehors  des  Amériques,  la Fon-
dation  Bill  &  Melinda  Gates  a financé  un  projet  pilote  sur  deux  ans pour  étendre  l’initiative  à  d’autres
régions  du  monde.  Appelée  Groupe  de  travail  international  (GTI)  ProVac,  cette  initiative  s’est  concrétisée
en  2012  et  2013.  Elle  a  été  coordonnée  par  l’OPS  et  réalisée  en  collaboration  avec  plusieurs  partenaires
internationaux,  parmi  lesquels  l’Agence  de Médecine  Préventive  (AMP),  la London  School  of  Hygiene  &
Tropical Medicine  (LSHTM),  le Program  for Appropriate  Technology  in  Health,  l’Institut  Sabin  des  vac-
cins,  les  Centers  for Disease  Control  and  Prevention  (CDC)  des  États-Unis,  et  l’Organisation  mondiale  de
la Santé  (OMS).  Dans  la  région  Europe  de  l’OMS,  le  support  technique  a été  apporté  par  l’AMP,  en  étroite
collaboration  avec  le  Bureau  régional  pour  l’Europe  de l’OMS  et  les  autres  partenaires  du  GTI ProVac.
Méthodes  : En  2012,  l’AMP,  le  Bureau  régional  pour  l’Europe  de  l’OMS  et  les  autres  partenaires  ont  organisé
un  atelier  de formation  à Dubrovnik,  en Croatie,  pour  les  31 participants  venant  de  quatre  pays  de  la  région
Europe de  l’OMS.  L’objectif  était  de  former  des  professionnels  de  la  santé  aux méthodes  types  d’évaluation
économique  et d’estimer  la  demande  régionale  en  études  économiques  à l’appui  du  processus  décisionnel
de  la  vaccination.  L’AMP  et  les  autres  organisations  ont  également  appuyé  quatre  études  nationales  du
rapport coût/efficacité  dans  la  région  Europe  de l’OMS.  L’assistance  comprenait  des  visites  dans  les  pays
et un  soutien  sur  une  période  de  six  mois,  la mise  en  place  d’équipes  d’experts  multidisciplinaires,  une
formation  continue  sur  le  modèle  d’aide  à la  décision  TRIVAC  pour  l’analyse  économique  de  nouveaux
vaccins,  l’examen  des  données  probantes  locales,  les  recommandations  concernant  la  saisie  des  données
clés,  et  un  soutien  pour  la présentation  des  résultats  aux  décideurs  nationaux.
Résultats  : Des  études  nationales  du  rapport  coût-efficacité  ont  été  menées  dans  quatre  pays  : l’Albanie

(vaccin  contre  le rotavirus  [VR]),  l’Azerbaïdjan  (vaccin  antipneumococcique  conjugué  [VPC]),  la Croa-
tie  (VPC)  et  la Géorgie  (VPC).  Les  quatre  pays  ont  optimisé  leurs  estimations  de  la  charge  de  morbidité
évitable  par  les  nouveaux  vaccins.  Les  instances  consultatives  nationales  et  les  ministères  de  la  Santé
ont  obtenu  des  données  économiques  probantes  qui  ont  aidé  l’Albanie  et  la  Croatie  à prendre  des  déci-
sions  quant  à  l’introduction  de  nouveaux  vaccins.  L’Azerbaïdjan  et  la  Géorgie  ont  utilisé  des  données
économiques  probantes  pour  confirmer  des  décisions  préliminaires  prises  précédemment  concernant
l’introduction  du  VPC  et  les  engagements  financiers  correspondants.  L’étude  a facilité  l’obtention  par
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l’Albanie  de  prix  abordables  pour  les  vaccins  antirotavirus  grâce  à sa  participation  au  mécanisme  de
passation  de  marchés  de  l’UNICEF  pour  les  pays  à revenu  intermédiaire.  La  Croatie  a  pu définir  le  prix
du VPC qui  rendrait  son  introduction  efficace  au regard  des  coûts  et  peut  maintenant  utiliser  ce chiffre
comme  base  de  négociations  sur les  prix.
Discussion  :  Malgré  certains  défis  du  fait  de priorités  nationales  concurrentes,  de  budgets  serrés  pour  la
vaccination,  et  du manque  de données  nationales  disponibles,  le  GTI  ProVac  a  contribué  à  renforcer  les
capacités  des  professionnels  nationaux  de  la santé  à appuyer  le  processus  décisionnel  pour  l’introduction
de nouveaux  vaccins  et  à promouvoir  l’utilisation  des  données  économiques  probantes  pour  prendre  des
décisions  concernant  la  vaccination.  Étant  donné  que  bon  nombre  d’autres  pays  de  la  région  Europe  de
l’OMS  se  sont  déclarés  intéressés  par  la possibilité  d’être  aidés  par  le  GTI  ProVac,  ce  type  de  collaboration
étroite  entre  pays  et  partenaires  internationaux  devrait  être  élargi.
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. Rappel des faits et contexte régional

De nouveaux vaccins, tels que les vaccins antirotavirus et anti-
neumococciques, peuvent éviter des décès et réduire la charge de
orbidité. Toutefois, les vaccins étant chers et leur coût entraînant

ouvent une augmentation substantielle du coût des programmes
e vaccination, les décisions nationales concernant leur introduc-
ion doivent être solidement étayées. Les ministères de la Santé
evraient examiner minutieusement les aspects financiers de ce
ype d’introductions, y compris les données probantes concernant
’efficacité au regard des coûts des nouvelles interventions. De ce
ait, bon nombre de pays à faible revenu et à revenu intermé-
iaire ont exprimé le besoin de recevoir un soutien pour recueillir
es données probantes locales sur l’efficacité au regard des coûts
es nouveaux vaccins, mais aussi pour renforcer leurs capacités
’interprétation de ces données et de leur communication aux déci-
eurs nationaux.

Pour répondre à ces besoins dans les Amériques, l’Initiative Pro-
ac de l’Organisation panaméricaine de la Santé (OPS) a été créée
n 2004, avec l’objectif de renforcer les capacités techniques natio-
ales pour formuler une politique de vaccination fondée sur des
onnées probantes. L’Initiative ProVac a produit des modèles pour

’analyse du rapport coût-efficacité, organisé des ateliers régionaux
e formation, et fourni un soutien technique direct à chaque pays.
ette approche et l’expérience acquise dans les Amériques ont été
écrites ailleurs [1].

En raison du succès de l’Initiative ProVac dans les Amériques,
es pays d’autres régions du globe ont demandé une aide pour ren-
orcer leurs capacités en évaluation économique afin d’améliorer
eurs processus décisionnels nationaux concernant la vaccination.
n réponse, la Fondation Bill & Melinda Gates a financé un projet
ilote sur deux ans, appelé Groupe de travail international (GTI)
roVac. Cette initiative, qui s’est déroulée en 2012 et 2013, a été
oordonnée par l’OPS et menée à bien en collaboration avec des
artenaires internationaux, parmi lesquels l’Agence de Médecine
réventive (AMP), la London School of Hygiene & Tropical Medi-
ine (LSHTM), le Program for Appropriate Technology in Health
PATH), l’Institut Sabin des vaccins, les Centers for Disease Control
nd Prevention (CDC) des États-Unis, et l’Organisation mondiale de
a Santé (OMS). Ce groupe avait pour mandat de mettre en œuvre
es outils et méthodes ProVac dans les pays des régions d’Afrique,
e Méditerranée orientale et d’Europe définies par l’OMS.

En collaboration avec les bureaux régionaux de l’OMS, l’AMP
 mis  en place les outils et la méthodologie ProVac dans six pays,
uatre de la région Europe et deux de la région Méditerranée orien-
ale. Des ateliers conjoints de l’OMS et de l’AMP ont été organisés
ans ces deux régions pour sensibiliser les pays à la nécessité
’utiliser des données probantes dans le processus décisionnel et à

a disponibilité du GTI ProVac pour fournir cet appui, ainsi que pour

ormer brièvement les pays en évaluation économique de la santé.

Cet article porte principalement sur l’expérience de la mise en
uvre de ProVac dans la région Europe de l’OMS. L’expérience et les
© 2015  Publié  par  Elsevier  Ltd.

leçons tirées de la région de la Méditerranée orientale avec l’AMP et
de la région de l’Afrique avec PATH sont présentées dans un article
de Jauregui et al. [2].

2. Méthodes

2.1. L’utilisation des outils et de la méthodologie de l’Initiative
ProVac

L’AMP et l’OMS ont tiré parti de la mise au point et de l’utilisation
des outils et des méthodologies ProVac dans les Amériques en
les appliquant dans la région Europe de l’OMS. En collaboration
avec l’OMS, l’AMP a formé les équipes des pays à deux niveaux.
L’approche générale ProVac a tout d’abord été expliquée aux
équipes, en insistant sur l’importance du transfert des compétences
et des connaissances aux équipes, afin de permettre le renforce-
ment des capacités des pays et leur appropriation des résultats du
projet. Les outils eux-mêmes ont ensuite été présentés.

Le principal outil utilisé a été le modèle TRIVAC. TRIVAC est un
modèle d’aide à la décision développé par la LSHTM, utilisé dans
le cadre de l’Initiative ProVac en Amérique latine pendant de nom-
breuses années [1]. Il est construit dans Excel et peut être utilisé par
les pays pour mener des analyses du rapport coût-efficacité des vac-
cins utilisés pour la prévention des maladies provoquée par trois
agents pathogènes : le rotavirus, le pneumocoque, et l’Haemophilus
influenzae de type b.

Le modèle TRIVAC présente trois caractéristiques spécifiques
qui facilitent la formation dans les pays. Premièrement, il s’agit
d’un modèle transparent qui affiche les données saisies, les cal-
culs et les résultats, et permet ainsi aux analystes de comprendre
les différentes étapes menant aux résultats. Deuxièmement, une
série de résultats sont affichés, qui peuvent être utilisés comme
données probantes pour la prise de décisions. Ces résultats com-
prennent le nombre de cas, les hospitalisations et les décès évités ;
le nombre d’enfants complètement vaccinés ; le coût du pro-
gramme  de vaccination ; et les coûts évités en termes de services de
santé. Troisièmement, le logiciel Excel est disponible dans le monde
entier et facile à utiliser. À l’aide de TRIVAC, des personnes venant
de différents pays et aux antécédents très divers peuvent, indé-
pendamment de leurs connaissances des modèles et du logiciel,
procéder à une évaluation économique avec les données appro-
priées [3].

2.2. Un atelier régional de formation

En octobre 2012, l’AMP et le Bureau régional pour l’Europe
de l’OMS ont organisé un atelier régional de formation, dans
la ville de Dubrovnik, en Croatie, qui portait sur l’efficacité au
regard des coûts du vaccin antipneumococcique conjugué (VPC).

Cet atelier avait pour objectif de former des professionnels de
la santé, d’accroître les connaissances des pays sur l’utilisation
de l’évaluation économique pour contribuer à l’élaboration de la
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les résultats de l’analyse du rapport coût-efficacité, de même que
d’autres données probantes, pourraient aider les stratèges et les
décideurs à préconiser l’allocation de fonds supplémentaires aux
ministères des Finances. De plus, en Croatie, l’analyse du rapport

1 L’Alliance mondiale pour les vaccins et la vaccination (GAVI) a été créée par la
J. Blau et al. / Vacc

olitique sur l’introduction de nouveaux vaccins, d’améliorer leur
apacité à réaliser des analyses du rapport coût-efficacité qu’ils
uissent s’approprier, et d’évaluer la demande régionale en études
conomiques. Trente et un participants provenant de quatre pays
Albanie, Croatie, Estonie et Géorgie) y ont participé. La composante
PC du modèle TRIVAC a été utilisée comme  base pour les exercices
e l’atelier.

À l’issue de celui-ci, trois des quatre pays participants (l’Albanie,
a Croatie et la Géorgie) ont soumis des lettres officielles au Bureau
égional pour l’Europe de l’OMS, demandant à faire partie du GTI
roVac. L’Estonie n’a pas présenté de demande, car des données
ur l’efficacité au regard des coûts des nouveaux vaccins sont deve-
ues disponibles, qui provenaient d’études menées par l’université
ationale de Tartu. Cependant, le GTI ProVac a également appuyé
ne étude nationale en Azerbaïdjan, qui a soumis une demande à

’OMS en 2012.

.3. Un groupe de travail multidisciplinaire national

Une priorité commune à l’AMP et au Bureau régional pour
’Europe de l’OMS consistait à utiliser les analyses du rapport
oût-efficacité pour renforcer la prise de décisions en matière de
olitique de vaccination et assurer la pérennité de cette politique
accinale. Par conséquent, l’accent a été mis  sur l’optimisation de
’engagement et du soutien des instances consultatives existantes
ans le pays (le Groupe technique consultatif national sur la vacci-
ation [GTCV] ou le Comité de coordination inter-agences [CCIA]),
insi que d’autres parties prenantes participant au processus déci-
ionnel (ministère de la Santé, ministère des Finances, bureau de
’OMS dans le pays considéré, et Fonds des Nations Unies pour
’Enfance).

Au niveau national, l’AMP et le Bureau régional pour l’Europe de
’OMS ont utilisé l’approche ProVac pour aider chaque pays à créer
ne équipe nationale d’experts émanant de diverses organisations
t aux domaines d’expertise multiples, tels que l’épidémiologie, les
aladies infectieuses, la finance, la pédiatrie et l’économie. Cette

quipe multidisciplinaire d’experts a été chargée de recueillir les
onnées appropriées pour l’analyse du rapport coût-efficacité. Elle
omprenait du personnel d’institutions telles que le ministère de
a Santé du pays, l’Institut de santé publique, le principal hôpital
niversitaire et le GTCV. Le coordinateur menant cette équipe au
iveau national était un responsable de liaison préalablement dési-
né de manière officielle par le ministère de la Santé. L’AMP et le
ureau régional pour l’Europe de l’OMS ont conseillé le choix de
andidats capables de consacrer au moins la moitié de leur temps
u GTI ProVac, dans la mesure où ceux-ci seraient chargés de la
éalisation des études. L’AMP et l’OMS ont fortement prôné la sélec-
ion d’un responsable de liaison ayant déjà un poste au sein d’une
rganisation décisionnelle pertinente dans le domaine de la vac-
ination, afin d’assurer la pérennité dans le pays considéré des
apacités développées. Si le responsable de liaison au niveau natio-
al était déjà un employé du programme national de vaccination,
ela contribuerait à garantir l’appropriation de l’étude par les pays
t, de ce fait, la pérennité du processus.

.4. Un processus d’étude de six mois dirigé par les pays

L’AMP, le Bureau régional pour l’Europe de l’OMS et les autres
artenaires du GTI ProVac ont travaillé avec les pays pendant six
ois en moyenne. Cette durée inclut deux ou trois visites dans le

ays, de deux à trois jours chacune. La première visite visait à sen-
ibiliser sur le projet et à obtenir l’engagement des autorités, ainsi

u’à former le responsable de liaison et l’équipe multidisciplinaire

 l’évaluation économique et au modèle TRIVAC. La deuxième visite
tait axée sur l’évaluation des données recueillies à saisir dans le
odèle. La troisième visite consistait à valider les données finales,
S (2015) S39–S45 S41

interpréter les résultats, analyser les scénarios et aider l’équipe à
préparer une présentation pour les parties prenantes au niveau
national. Cette approche en trois visites a permis un suivi étroit
de l’équipe nationale par des experts internationaux à même  de
fournir l’aide nécessaire.

Dans ce cadre de cette démarche, bon nombre d’autorités natio-
nales ont été amenées à prendre part au processus d’analyse du
rapport coût-efficacité. En Albanie, par exemple, les résultats de
l’étude ont été présentés au GTCV, au CCIA, au ministère de la Santé,
à l’institut de santé publique, à la Croix-Rouge albanaise, à l’institut
de l’assurance maladie, au centre national de contrôle des médi-
caments et à l’UNICEF. Les équipes nationales ont également été
encouragées à publier un article sur leur étude dans une revue
faisant l’objet d’un examen par les pairs.

2.5. Soutien apporté par le Groupe de travail international ProVac

Le GTI ProVac a réuni divers acteurs, des membres de diffé-
rentes institutions et des experts de domaines variés pour travailler
conjointement sur cette initiative. L’AMP a été en communication
constante avec les autres partenaires pour partager et acquérir
leur expérience et leur expertise. Par exemple, les partenaires ont
suggéré des améliorations à apporter au modèle TRIVAC et aux
méthodologies ProVac. Les besoins et le niveau de développement
des pays non membres de l’OPS étaient différents de ceux des pays
de l’OPS. L’AMP a assuré un retour d’informations à la LSHTM et à
l’OPS sur la faç on de rendre les outils plus utiles et mieux adap-
tés aux contextes nationaux. Les experts du CDC ont aidé les pays
à valider les données utilisées pour leurs modèles d’étude et ont
fourni les meilleures données probantes disponibles sur l’efficacité
des vaccins et la charge de morbidité, tant au niveau régional
qu’international.

3. Résultats

Avec les 53 États Membres de la région Europe de l’OMS, les
activités du GTI ProVac visaient les pays à revenu intermédiaire,
qui doivent supporter intégralement le coût associé à l’introduction
de nouveaux vaccins. Certains de ces pays ont été en mesure de
recevoir le soutien de l’Alliance du vaccin (Gavi)1, mais ils ont dû
cofinancer une proportion croissante du prix des nouveaux vaccins,
passé en quatre ans de 20% à la totalité de leur prix.

Même  avec l’appui initial de Gavi, l’introduction des vaccins
double ou triple le coût des programmes de vaccination dans les
pays à revenu intermédiaire, et nécessite soit une augmentation
du budget global du ministère de la Santé, soit une redistribution
des fonds provenant d’autres programmes au sein de ce minis-
tère. Les ressources disponibles pour les programmes de santé
publique dans ces pays sont limitées, et les ministères de la Santé
font face à un certain nombre de priorités concurrentes. Par consé-
quent, les données économiques probantes qui aident à décider si
l’introduction de nouveaux vaccins devrait se voir accorder la prio-
rité parmi d’autres programmes de santé publique revêtent une
grande importance pour les pays à revenu intermédiaire. En outre,
Fondation Bill & Melinda Gates à la fin de 1999 (l’organisation a changé de nom
récemment, pour s’appeler désormais Gavi, l’Alliance pour les vaccins [Gavi]). La
mission de Gavi est de « sauver les vies d’enfants et de protéger la santé de la popu-
lation en améliorant l’accès à la vaccination dans les pays pauvres ». Des informations
supplémentaires sont consultables sur : http://www.gavialliance.org.

http://www.gavialliance.org/
http://www.gavialliance.org/
http://www.gavialliance.org/
http://www.gavialliance.org/
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Tableau 1
Récapitulatif des données et des résultats de l’analyse du rapport coût-efficacité pour chaque pays.

Pays Albanie Azerbaïdjan Géorgie Croatie

Vaccin(s) RV1 RV5 VPC10 VPC10 VPC13 VPC10

Prix estimé du vaccin (en US$ et par dose) 8,5 $ 8,5 $ 3,5 $ 3,5 $ 35 $ 30 $
 $ 
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PIB/habitant (US$) 3707 $ 3707
US$  par DALY évitée du point de vue de l’État 1935 $ 4954
Résultat Très rentable Renta

oût-efficacité menée avec le soutien du GTI ProVac a constitué la
remière évaluation économique nationale en matière de préven-
ion et de lutte contre les maladies infectieuses ; ces activités ont
ontribué à dégager des données économiques probantes utiles au
rocessus décisionnel du pays.

Dans ces quatre pays, les études analysant le rapport coût-
fficacité ont permis d’utiliser des statistiques nationales de
urveillance et des estimations mondiales pour examiner les don-
ées concernant la charge de morbidité des maladies évitables
ar les nouveaux vaccins. Par exemple, l’équipe chargée de cette

’analyse en Albanie a estimé la charge de morbidité liée à la gastro-
ntérite à rotavirus à partir des données de surveillance sentinelle
u rotavirus et des statistiques de mortalité nationale. L’équipe
roate a procédé à l’analyse des données du système national de
éclaration des maladies infectieuses et examiné les publications
ortant sur la distribution des sérotypes pneumococciques dans ce
ays. Les équipes d’Azerbaïdjan et de Géorgie ont procédé à un exa-
en  critique des données de surveillance passive de la pneumonie

t de la méningite au sein de la population. Le GTI ProVac a aidé ces
quipes à mieux comprendre les biais potentiels de ces estimations
t fourni d’autres estimations de l’OMS à utiliser dans l’analyse des
cénarios.

Ce travail a également permis de mieux comprendre les impli-
ations financières de ces maladies pour les systèmes de santé
ublique. Dans tous les pays, les équipes chargées de l’analyse du
apport coût-efficacité ont estimé la fréquence des hospitalisations
t des consultations ambulatoires dues aux maladies potentielle-
ent évitables par les nouveaux vaccins, ainsi que les économies

e coûts potentielles qui en résulteraient sur le plan des soins de
anté et des traitements fournis par les gouvernements.

.1. Deux pays qui ne sont plus éligibles au soutien de Gavi :
’Azerbaïdjan et la Géorgie

En 2010, l’Azerbaïdjan et la Géorgie ont demandé le soutien de
avi pour introduire le VPC. Les demandes ont été soumises pour
aisir la dernière occasion de recevoir le soutien de Gavi, dans la
esure où ces deux pays devaient perdre leur statut d’admissibilité

 ce soutien en 2011. Toutefois, les décisions de ces deux pays
’introduire de nouveaux vaccins n’en étaient encore qu’à un
tade préliminaire. En 2010, en raison de contraintes concernant
a fourniture de nouveaux vaccins au niveau mondial, on ne savait
as quand les vaccins antipneumococciques seraient disponibles
our ces pays. Par conséquent, les décisions du ministère de la
anté et les engagements financiers correspondants ont dû être
econsidérés, puis confirmés ultérieurement. En outre, en Azer-
aïdjan, conformément à la réglementation locale, le ministère de

a Santé devait, avant l’introduction du nouveau vaccin, obtenir
’approbation du Conseil des ministres.

Dans ces deux pays, les instances consultatives nationales ont
ormulé des recommandations scientifiques pour appuyer les déci-
ions finales concernant l’introduction du VPC sur la base des

onnées probantes liées à la charge de morbidité des maladies à
neumocoques, à l’efficacité et à l’innocuité du VPC, à la faisabilité
rogrammatique de son introduction et à l’acceptation du nouveau
accin par le personnel médical et la population. Cependant, les
7490,5 $ 3508 $ 13 227 $ 13 227 $
66 $ 1599 $ 87 053 $ 73 642 $
Très rentable Rentable Non rentable Non rentable

décideurs avaient besoin de données économiques probantes sup-
plémentaires pour s’assurer que l’introduction du vaccin soit un
objectif prioritaire par rapport aux autres interventions de santé
publique, pour confirmer leur décision préliminaire d’introduire le
vaccin antipneumococcique, et pour justifier l’attribution de fonds
supplémentaires.

Les ministères de la Santé allaient également utiliser les résul-
tats de l’analyse du rapport coût-efficacité pour plaider auprès
du ministère des Finances l’obtention de fonds supplémentaires
assurant l’octroi, en temps opportun, d’un plus grand nombre de
paiements de cofinancement, ainsi que d’un financement pérenne
du vaccin VPC une fois que l’appui de Gavi aurait pris fin. Le manque
d’expertise locale en économie de la santé et en évaluation écono-
mique a incité les ministères de la Santé à demander l’appui du
Bureau régional pour l’Europe de l’OMS qui, à son tour, a demandé
l’aide du GTI ProVac.

En Azerbaïdjan, les résultats de l’analyse du rapport coût-
efficacité ont indiqué qu’il serait très efficace au regard des coûts
d’introduire le VPC10 (Tableau 1). Ces résultats ont aidé le minis-
tère de la Santé d’Azerbaïdjan à confirmer sa décision d’introduire le
vaccin antipneumococcique dans le pays. Les résultats ont été éga-
lement inclus dans la demande soumise au Conseil des ministres,
ce qui a contribué à obtenir son approbation finale et à introduire le
VPC en décembre 2013. Le ministère de la Santé s’est déclaré inté-
ressé par la possibilité de réaliser des études en utilisant le modèle
et la méthodologie TRIVAC, parmi lesquelles une analyse compara-
tive du VPC 13-valent et une analyse du rapport coût-efficacité du
vaccin VPH.

En Géorgie, les résultats de l’étude ont indiqué qu’il serait
très efficace au regard des coûts d’introduire le VPC (Tableau 1)
[5]. Le ministère de la Santé a confirmé sa décision préliminaire
d’introduire le vaccin antipneumococcique et a pris les engage-
ments financiers correspondants. Le vaccin antipneumococcique
a été introduit dans le calendrier national de vaccination en
novembre 2014.

3.2. Deux pays à revenu intermédiaire: l’Albanie et la Croatie

En Albanie et en Croatie, deux pays à revenu intermédiaire, les
instances consultatives nationales ont recommandé l’introduction
de nouveaux vaccins dans le calendrier de vaccination systé-
matique. Toutefois, les ministères de la Santé ont demandé des
données économiques probantes supplémentaires pour prendre la
décision finale d’introduire de nouveaux vaccins en étant sûr que
l’allocation de fonds supplémentaires serait justifiée.

En Albanie, le programme national de vaccination et le CCIA ont
débattu de l’introduction du vaccin antirotavirus. Ils ont conclu que
cette introduction était justifiée, compte tenu de la charge de mor-
bidité de l’infection à rotavirus, des caractéristiques du vaccin et des
éléments d’appréciation concernant la santé publique. Cependant,
les recommandations finales au ministère de la Santé étaient liées à
des données probantes supplémentaires indiquant qu’il serait effi-

cace au regard des coûts d’introduire la vaccination antirotavirus.
Par conséquent, le ministère de la Santé a demandé à l’AMP et au
Bureau régional pour l’Europe de l’OMS leur soutien pour réaliser
une évaluation économique.
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Les résultats de l’analyse du rapport coût-efficacité du GTI Pro-
ac ont montré que l’introduction de la vaccination contre le
otavirus en Albanie serait soit efficace soit très efficace au regard
es coûts2, selon le vaccin utilisé (RV1 ou RV5) et la perspec-
ive retenue (celle de l’État ou celle de la société) (Tableau 1) [6].
ur la base de ces résultats et d’autres données probantes perti-
entes (telles que la charge de morbidité, et l’innocuité, l’efficacité
t l’acceptation vaccinales), le CCIA (qui faisait office d’instance
onsultative nationale) a recommandé au ministère de la Santé
’introduire le vaccin dans le calendrier de vaccination du pays.
e ministère de la Santé a accepté la recommandation du CCIA.
outefois, le calendrier d’introduction du vaccin contre le rota-
irus en Albanie a été fixé à 2015 parce qu’en 2014, le pays
révoyait d’introduire le VPI dans le cadre de la mise en œuvre du
lan stratégique pour l’éradication de la poliomyélite et la phase
nale. L’évaluation économique du GTI ProVac a permis de mieux
omprendre comment le prix du vaccin a une incidence sur le rap-
ort coût/efficacité. L’analyse a également incité le ministère de

a Santé à demander que la division des achats de l’UNICEF inclue
’Albanie à son initiative d’appui des pays à revenu intermédiaire
our l’introduction accélérée des vaccins antirotavirus.

La Croatie était un pays à revenu intermédiaire lorsqu’elle a
té sélectionnée pour participer au GTI ProVac. En juillet 2012,
a Croatie est devenue un pays à revenu élevé, selon le classe-

ent de la Banque mondiale3. De même  qu’en Albanie, le GTCV
ébattait en Croatie des recommandations sur l’introduction du
PC, mais ses recommandations finales ont établi la nécessité
e disposer de données économiques probantes supplémen-
aires qui pourraient contribuer à faire de l’introduction du
PC une priorité par rapport aux autres interventions de santé
ublique. Le Bureau régional pour l’Europe de l’OMS et le
TI ProVac ont apporté leur soutien pour réaliser l’analyse du

apport coût-efficacité. L’un des objectifs de l’analyse de ce rap-
ort était d’évaluer si l’introduction du VPC serait efficace au
egard des coûts, compte tenu du prix élevé du vaccin fixé par
es fabricants. Le Gouvernement croate disposait d’estimations
u rapport coût-efficacité provenant d’études de l’industrie
harmaceutique, mais voulait avoir une source d’informations

ndépendante.
Les résultats de l’analyse du rapport coût-efficacité ont indi-

ué que l’introduction du vaccin antipneumococcique dans le
rogramme de vaccination systématique en Croatie ne serait pas
fficace au regard des coûts, et ce sur la base des coûts et avan-
ages pour les enfants âgés de moins de 5 ans (Tableau 1) [7]. Cela
tait vrai à la fois pour le VPC13 et pour le VPC10. Les principaux
aramètres influenç ant le rapport coût-efficacité différentiel (ICER)
taient le prix élevé du vaccin et le taux de mortalité relativement
aible des maladies pneumococciques. Le ministère de la Santé a
écidé de reporter l’introduction du VPC jusqu’à ce que le prix du
accin diminue.

Cette analyse du rapport coût-efficacité était l’une des pre-
ières études de rentabilité menée par le ministère de la Santé

n Croatie. C’était aussi la première fois dans le pays qu’une
écision d’introduction d’un nouveau vaccin prenait en consi-
ération des données économiques probantes. Cette évaluation

 éveillé l’intérêt quant à une amélioration des analyses exis-

antes (comme  l’inclusion de prestations de santé pour les groupes
e populations plus âgées) et à la production de données éco-
omiques probantes similaires chaque fois que l’introduction

2 Sur la base d’un seuil de > 1 PIB par habitant à > 3 PIB par habitant, fixé par la
ommission Macroéconomie et Santé de l’OMS. Pour de plus amples informations
euillez consulter : http://www.who.int/choice/costs/CER thresholds/en/.
3 Pour de plus amples informations, veuillez consulter le site Internet de la Banque
ondiale : http://www.worldbank.org/en/country/croatia.
S (2015) S39–S45 S43

d’un nouveau vaccin est envisagée. L’équipe multidisciplinaire
a recommandé que le ministère de la Santé utilise systé-
matiquement des évaluations économiques pour appuyer les
décisions de santé publique et la hiérarchisation des interventions
envisagées.

4. Discussion

Le GTI ProVac a permis à des instances consultatives (GTCV
ou CCIA) de quatre pays d’élaborer à l’intention des ministères
de la Santé des recommandations fondées sur des données pro-
bantes pour la prise ou la confirmation de décisions préliminaires
concernant l’introduction des vaccins antirotavirus et antipneumo-
cocciques. Les analyses de rapport coût-efficacité ont fourni aux
ministères des données économiques probantes supplémentaires
qui les ont aidés à rendre prioritaire l’introduction des nouveaux
vaccins par rapport aux autres programmes de santé publique.

En Albanie, par exemple, à la suite de l’analyse de son rap-
port coût-efficacité, l’introduction du vaccin antirotavirus a été
recommandée par le CCIA. Le ministère de la Santé a accepté la
recommandation du CCIA, et l’introduction de ce vaccin est pré-
vue pour l’année 2015. En Géorgie et en Azerbaïdjan, les décisions
préliminaires prises en 2010 (afin de ne pas perdre l’occasion de
bénéficier du soutien du Gavi) ont été confirmées par les minis-
tères de la Santé, et des engagements financiers pertinents ont été
pris. Le VPC a été introduit en Azerbaïdjan en décembre 2013 et en
Géorgie en novembre 2014. En Croatie, le ministère de la Santé a
pris la décision de ne pas introduire le VPC avant que le prix du
vaccin ne diminue pour atteindre un niveau où son introduction
deviendrait rentable.

Dans l’ensemble, la transparence du modèle TRIVAC développé
par la LSHTM a permis de faire en sorte que le processus de pro-
duction des données probantes et la valeur de ce processus soient
démontrés et compris par un ensemble d’experts nationaux et les
autorités nationales. Élément important, les quatre équipes des
pays du GTI ProVac ont recommandé que les évaluations éco-
nomiques deviennent désormais systématiques dans la prise de
décisions et la hiérarchisation des interventions de santé publique.

Un deuxième effet notable a été le renforcement des capaci-
tés. Les responsables de liaison nationaux ont reç u une formation
en évaluation économique et sur le modèle TRIVAC, qui était celle
d’une approche d’apprentissage par la pratique. Les responsables
de liaison étaient des travailleurs actifs dans le domaine et dans
les institutions qui participent au processus des décisions concer-
nant la vaccination. En Albanie, le responsable de liaison travaillait à
l’Institut de la santé publique ; en Azerbaïdjan, il dirigeait le dépar-
tement de la vaccination au ministère de la Santé; en Croatie, il était
le directeur du PEV ; en Géorgie, il travaillait dans le département
de la Surveillance des maladies transmissibles. Ce choix de respon-
sables de liaison a favorisé la pérennité des compétences, car les
compétences acquises dans le cadre du processus du GTI ProVac
restaient au sein de ces institutions au lieu de se perdre lors du
départ d’un éventuel consultant externe.

L’AMP et les partenaires du GTI ont également formé l’équipe
multidisciplinaire au modèle TRIVAC et au processus d’évaluation
économique en général. En outre, les membres des comités consul-
tatifs nationaux ont reç u une formation pour mieux comprendre
la méthodologie des évaluations économiques et interpréter cor-
rectement les résultats des analyses de rapport coût-efficacité. Ils
ont appris comment utiliser les données économiques probantes
pour formuler des recommandations concernant les nouveaux vac-
cins, et comment communiquer les résultats de ces analyses aux

stratèges et aux décideurs.

Un troisième avantage tenait au fait que les analyses de rapport
coût-efficacité ont aidé les pays à effectuer des analyses appro-
fondies et à mieux estimer la charge de morbidité en conjuguant

http://www.who.int/choice/costs/CER thresholds/en/
http://www.who.int/choice/costs/CER thresholds/en/
http://www.who.int/choice/costs/CER thresholds/en/
http://www.who.int/choice/costs/CER thresholds/en/
http://www.who.int/choice/costs/CER thresholds/en/
http://www.who.int/choice/costs/CER thresholds/en/
http://www.who.int/choice/costs/CER thresholds/en/
http://www.who.int/choice/costs/CER thresholds/en/
http://www.who.int/choice/costs/CER thresholds/en/
http://www.worldbank.org/en/country/croatia
http://www.worldbank.org/en/country/croatia
http://www.worldbank.org/en/country/croatia
http://www.worldbank.org/en/country/croatia
http://www.worldbank.org/en/country/croatia
http://www.worldbank.org/en/country/croatia
http://www.worldbank.org/en/country/croatia
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es données disponibles localement et les résultats des estima-
ions mondiales. Le GTI ProVac a aidé les équipes nationales à

ieux comprendre les limites des données rapportées par leur
urveillance et leurs statistiques nationales, et à les interpréter cor-
ectement. Les études ont fourni des estimations qui ont aidé les
inistères de la Santé à mieux comprendre la charge financière

ue les maladies évitables par les nouveaux vaccins imposent au
ystème de santé. Les pays ont également pu définir le prix qui
endrait rentable l’introduction de nouveaux vaccins.

Un quatrième résultat qui mérite d’être souligné a été enregis-
ré au niveau régional. L’AMP et le Bureau régional pour l’Europe
e l’OMS ont appliqué la méthodologie du GTI ProVac selon une
éthode standardisée dans les quatre pays afin de fournir un

outien cohérent, mais aussi de permettre aux différents pays de
’entraider grâce à des échanges de pair à pair et mettre en place
es collaborations régionales durables. Le responsable de liaison de

a Géorgie a en effet assisté à la visite finale de l’équipe de l’AMP en
zerbaïdjan, afin de voir le travail devant être réalisé dans ce pays
t observer le travail de l’équipe nationale en action.

En juin 2014, le Bureau régional pour l’Europe de l’OMS a orga-
isé une réunion régionale qui a permis de partager avec d’autres
ays à revenu intermédiaire la méthodologie et les résultats des
nalyses de rapport coût-efficacité menées avec le soutien du
TI ProVac. Les participants sont convenus du rôle important des
onnées économiques probantes pour justifier l’introduction de
ouveaux vaccins onéreux. Ils ont également débattu de la faç on
’utiliser les résultats des analyses de rapport coût-efficacité pour
iérarchiser l’introduction de nouveaux vaccins et plaider en faveur
e fonds additionnels pour en couvrir le coût. Bon nombre de pays
e sont déclarés intéressés par la possibilité d’obtenir le soutien du
ureau régional pour l’Europe de l’OMS afin de réaliser des éva-

uations économiques similaires. Le Bureau régional va étendre
es échanges de pair à pair mis  en œuvre au sein du GTI ProVac,
n faisant en sorte que des spécialistes formés d’Azerbaïdjan, de
éorgie, ou de Croatie participent aux évaluations prévues pour la
épublique de Moldova et l’Ouzbékistan.

Même s’il est clair que les activités du GTI ProVac ont eu un
mpact sur les différents pays ainsi que sur la région Europe de
’OMS dans son ensemble, il convient de mentionner certains défis
ctuels. Une contrainte majeure pour les pays concernés tenait

 l’absence de données nationales disponibles sur la charge de
orbidité et le coût du traitement des maladies évitables par les

ouveaux vaccins. Cela était particulièrement vrai pour les pays qui
e mettent pas en place de surveillance en laboratoire des maladies
actériennes invasives, ou pour les pays qui ont récemment mis
n œuvre des réformes importantes de leurs systèmes de santé.
ette contrainte a eu une incidence sur les résultats des analyses
e rapport coût-efficacité, car les pays devaient parfois s’appuyer
ur des estimations mondiales, des données internationales ou des
pinions d’experts. Par exemple, la Géorgie ayant opéré un change-
ent dans le financement de son système de soins de santé, il a été

ifficile d’obtenir des données sur les coûts. Bien sûr, ces approxi-
ations ont été évaluées dans toute la mesure du possible au cours

es analyses de scénario réalisées dans le cadre des analyses de
apport coût-efficacité.

Le Tableau 1 résume brièvement les données et les résultats
ans les quatre pays, et des informations plus détaillées, ainsi que

es résultats, sont disponibles dans une série d’articles propres à
haque pays [5–7] et dans le tableau 2 du document de présentation
énérale du GTI ProVac [2].

Il est difficile de faire des comparaisons entre les quatre études
ationales décrites dans cet article. Trois des études étaient cen-

rées sur le VPC, tandis que la dernière concernait le vaccin
ntirotavirus. Deux des pays sont hors Gavi ; le troisième est un pays

 revenu intermédiaire, et le dernier un pays à revenu intermédiaire
assé au cours de l’étude dans la catégorie des pays à revenu élevé
S (2015) S39–S45

(Croatie). En outre, les hypothèses, les perspectives et les scénarios
ont été adaptés à chaque contexte national pour s’assurer que les
résultats soient pertinents pour les décideurs nationaux.

En raison de tous ces facteurs, il est difficile de comparer les
résultats d’un pays à l’autre. En particulier, la source de données
probantes variait en fonction du paramètre considéré. Par exemple,
la source des estimations des coûts de soins de santé allait des opi-
nions d’experts dans un pays à une étude des coûts minutieusement
menée dans un autre pays. Les études sur le VPC présentaient égale-
ment des résultats divers. En Croatie, le VPC n’a pas été jugé rentable
dans le scénario de base ni dans la plupart des autres scénarios,
mais l’analyse n’incluait pas les avantages supplémentaires indi-
rects que présenterait la protection collective pour les personnes
plus âgées. Ni la Géorgie ni l’Azerbaïdjan n’ont tenu compte de ce
facteur, mais les arguments en faveur de la vaccination n’en demeu-
raient pas moins clairs dans ces deux pays. La différence tient au
fait que le PIB par habitant est beaucoup plus élevé en Croatie, et
le taux de mortalité beaucoup plus faible chez les enfants. Ainsi,
les arguments en faveur de la vaccination sont moins évidents, et
la prochaine étape consistera à évaluer l’importance potentielle de
ses avantages pour les personnes plus âgées.

5. Conclusion

L’expérience ProVac acquise par l’OPS dans les Amériques a été
partagée avec l’AMP et le Bureau régional pour l’Europe de l’OMS
et ses partenaires, puis appliquée à la région Europe de l’OMS. Ce
type de coopération devrait être élargi. Les collaborations fortes
entre les partenaires du GTI ProVac et les pays de la région Europe
de l’OMS ont été très fructueuses, et elles devraient se poursuivre.
En outre, bon nombre d’autres pays de la région Europe de l’OMS
se sont déclarés intéressés par la possibilité de bénéficier du sou-
tien du GTI ProVac. À l’avenir, il s’agira de s’assurer que tous ces
pays reç oivent bien le soutien dont ils ont besoin, pour mettre en
œuvre des évaluations économiques et promouvoir la prise de déci-
sions fondée sur des données probantes pour les vaccins et autres
interventions sanitaires.
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Contexte  :  Il existe  une  connaissance  limitée  du  coût  intégral  de  la  vaccination  de  routine  en  Afrique.  Le
Ghana  a été  le premier  pays  africain  à introduire  simultanément  le vaccin  contre  le  rotavirus,  le  vaccin
contre  le  pneumocoque  et  la deuxième  dose  du  vaccin  contre  la  rougeole.  Compte  tenu  de  leur prix élevé,
il serait  utile  que les  autorités  de  la  santé  ghanéenne  connaissent  le  coût  réel  de  leur  introduction.
Méthodes  :  Les  coûts  économiques  de la  vaccination  de  routine  pour  2011  et les  coûts  supplémentaires
des  nouveaux  vaccins  ont  été  évalués  dans  le  cadre  d’une  étude  multi-pays  sur  l’évaluation  des  coûts
et  du  financement  de  la  vaccination  de  routine  appelée  ‘Évaluation  des  coûts  du  Programme  élargi  de
vaccination’  (EPIC).  Les  coûts  opérationnels  de  la vaccination  ont  été  évalués  au  niveau  des  formations
sanitaires,  des  districts,  des  régions  et  au  niveau  central.  Un échantillonnage  aléatoire  stratifié  a  été
effectué  pour  la  sélection  des  districts  et  des  formations  sanitaires.  Nous  avons  calculé  la répartition  des
coûts  à  l’échelle  nationale  pour  les  quatre  niveaux  du  système  de  santé.
Résultats  : Le total agrégé  des  coûts  nationaux  pour  la  vaccination  de  routine–y  compris  le  coût  des
vaccins–représentait  53,5  millions  USD  pour  l’année  2011  (y  compris  les  coûts  au niveau  central,  régional
et  des  districts);  cela  équivaut  à 60,3  USD  par  enfant  complètement  vacciné  (ECV)  en comptant  le  coût
des  vaccins,  ou  à 48,1  USD  sans  le  coût  des  vaccins.  Les  coûts  opérationnels  du  programme  national  de
vaccination  se  répartissaient  comme  suit:  niveau  des  formations  sanitaires,  85 % du  coût  national  total;
niveau  des  districts,  11  %;  niveau  central,  2%; et niveau  régional,  2  %.  Le travail  salarié  représentait  61  %
des coûts  totaux,  et  les  vaccins  représentaient  17 % de  ces  coûts.  Pour  l’introduction  de  nouveaux  vaccins,
les frais  programmatiques  de  démarrage  s’élevaient  à  3,9  millions  USD,  principalement  imputables  au
travail salarié  (66 %). Le  coût  moyen  au niveau  des  formations  sanitaires  par  dose de  vaccin  administrée
dans  le  cadre  du programme  de  vaccination  de  routine  s’élevait  à  5,1 USD (avec  une fourchette  allant  de
2,4  à  7,8  USD  en  fonction  des  caractéristiques  de  l’établissement)  et  à  3,7 USD  pour  les frais  de  livraison.

Analyse : Nous  avons  identifié  un  coût  élevé  par  enfant  complètement  vacciné,  principalement  impu-
table  aux  coûts  hors  vaccins  au  niveau  des  formations  sanitaires,  ce  qui  indique  que  le financement  du
programme  de  vaccination–qu’il  soit  assuré  par  les  autorités  nationales  ou  par les  bailleurs  de  fonds–doit
adopter  une  perspective  suffisamment  large.  Cette  variation  importante  de  l’ensemble  des  coûts  met  en
lumière  les  efforts  supplémentaires  requis  pour  atteindre  les  enfants  dans  différents  contextes.
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1. Introduction

Plusieurs vaccins supplémentaires sont actuellement introduits
dans les programmes de vaccination de routine dans les pays qui
bénéficient du financement de l’Alliance mondiale pour les vaccins

et la vaccination (GAVI). Cependant, un grand nombre de pays ne
sont pas en mesure de mobiliser des ressources suffisantes, tant
domestiques qu’extérieures, pour atteindre leurs objectifs [1]. En
outre, le coût total des nouveaux vaccins, ajouté à leurs coûts de
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en monnaie locale ont été convertis en USD de 2011 (1 USD pour
1,54 Cedi ghanéen sur la base du taux de change annuel officiel de
la Banque centrale).
J.-B. Le Gargasson et al. 

istribution et de stockage, demeure élevé pour de nombreux gou-
ernements [2], et le soutien pour de nouveaux vaccins dans un
rand nombre de pays en développement reste très lourdement tri-
utaire du financement de l’Alliance GAVI [3]. En outre, l’évaluation
es coûts d’introduction des nouveaux vaccins tend à négliger les
oûts opérationnels (hors vaccins) [4,5].

Dans la région Afrique, le Ghana a été un chef de file dans
’introduction de nouveaux vaccins dans les programmes de vac-
ination de routine, passant de 7 vaccins en 2002 à 12 vaccins
n 2013. Le Ghana a été l’un des premiers pays à introduire le vaccin
entavalent (en 2002). Plus récemment, il a introduit simultané-
ent le vaccin conjugué contre le pneumocoque (PCV), le vaccin

ontre le rotavirus et la seconde dose de vaccin contre la rougeole
MSD). Il a également consenti des investissements substantiels
our assurer l’approvisionnement en nouveaux vaccins, tels que

’élargissement de la capacité de la chaîne du froid.
Néanmoins, les coûts n’ont pas été entièrement évalués et

es évaluations ont porté principalement sur les projections des
esoins en ressources. Les dernières informations officielles dispo-
ibles peuvent être tirées du Plan Pluriannuel Complet 2010-2014
PPAc) [6]. L’estimation du coût projeté pour la vaccination de rou-
ine en 2011 était de 32 millions USD [6]. Une étude d’évaluation
es coûts réalisée par Levin et al., [7] en 2000 a estimé le coût total
our la vaccination de routine à 5,1 millions USD, ce qui correspon-
ait à 9,7 USD par enfant complètement vacciné (ECV)— à savoir,
rois doses du vaccin diphtérie-tétanos-coqueluche (DTC), hépatite

 et Haemophilus influenzae de type b (Hib), et un coût de 0,26 USD
ar habitant, ajusté de l’inflation.

Cette étude faisait partie de l’Évaluation du Programme élargi
e vaccination (EPIC), une analyse multi-pays des coûts et du
nancement des programmes de vaccination de routine et de

’introduction de nouveaux vaccins, qui a reç u le soutien de la
ondation Bill et Melinda Gates. Ce projet comprenait le Bénin,
e Ghana, le Honduras, la République de Moldova, l’Ouganda et la
ambie. Cet article se concentre exclusivement sur les coûts de la
accination de routine et de l’introduction de nouveaux vaccins.

. Méthodes

L’étude a évalué le programme national de vaccination de rou-
ine en 2011 et l’introduction de nouveaux vaccins au Ghana du
oint de vue des services de santé de l’État. Les vaccins suivants
aisaient partie du programme de vaccination de routine du Ghana
n 2011: bacille de Calmette-Guérin (BCG), vaccin pentavalent
TC-hépatite B-Hib, vaccin contre la poliomyélite, première dose
u vaccin antirougeoleux, vaccin contre la fièvre jaune et vaccin

 l’anatoxine tétanique (pour les femmes enceintes), ce qui repré-
ente neuf doses par ECV (voir annexe 1). Avec l’introduction du
accin contre le pneumocoque conjugué, du vaccin contre le rota-
irus et de la deuxième dose contre la rougeole en 2012, le nombre
e doses est passé à 15 par ECV.

Une approche à étapes multiples d’échantillonnage aléatoire
tratifiée a été utilisée pour sélectionner un échantillon repré-
entatif de six districts et de 50 formations sanitaires de soins de
anté primaires. Les districts ont été classés selon leur emplace-
ent urbain et rural, le nombre de doses de vaccin pentavalents

dministrées en 2011 et la densité de population.
Au sein des districts, les formations sanitaires ont été stratifiés

elon le type d’établissement, la propriété (non-étatique ou appar-
enant à l’État) et l’emplacement rural ou urbain (voir le Tableau 1).
uatre types d’établissements sont inclus dans l’analyse: (1) les ser-

ices de santé génésique et infantile (SGI) des hôpitaux de district,
2) les centres de santé (HC), (3) les cliniques, et (4) les établisse-

ents communautaires de planification et de services de santé
CHPS) [8].
ne 33S (2015) S46–S53 S47

Les services SGI sont situés dans des zones urbaines au sein
des hôpitaux de district et se concentrent sur les soins curatifs
et préventifs pour les mères et les enfants. Les centres de santé
fournissent des soins curatifs de base, des services de prévention
des maladies et des soins de santé primaires [9]. Ils sont situés
en zone urbaine ou rurale, servent d’établissement référent pour
le sous-district et supervisent les établissements communautaires.
Les cliniques offrent des services similaires à ceux des centres de
santé. Les CHPS se situent à l’échelon le plus bas de prestation de
services et font office de formation sanitaire de première ligne.
Les CHPS interviennent dans des établissements de petite taille et
fournissent également des services de stratégies avancées dans les
communautés, essentiellement dans les zones rurales. La taille de
l’échantillon de 50 établissements correspond à une marge d’erreur
de 12 % et à un niveau de confiance de 90 % [5].

Les méthodes reposaient sur les approches standards interna-
tionales [10,11], et s’appuyaient sur une approche méthodologique
commune [5]. Pour chaque formation sanitaire de l’échantillon,
le total des coûts des établissements de vaccination de routine
a été estimé en combinant des données sur les dépenses et les
informations sur la quantité des intrants et les prix unitaires. Les
intrants récurrents et en capital, y compris les intrants partagés
et spécifiques, ont été alloués aux activités de vaccination (voir le
Tableau 2). Le coût des vaccins a été estimé sur la base des registres
des doses utilisées, incluant les taux de perte.

Le coût des vaccins et des fournitures a été alloué à la prestation
de services dans les formations sanitaires ou aux activités de stra-
tégies avancées, en fonction de la proportion de doses administrées
dans le cadre de chacune de ces stratégies. Les coûts d’introduction
des nouveaux vaccins ont été estimés par le biais de questions spé-
cifiques posées à l’échantillon de formations sanitaires, de districts
et de régions, ainsi qu’au Programme élargi de vaccination (PEV)
central. Les rapports sur les dépenses au niveau central ont été
examinés pour compléter la collecte de données. Pour les diffé-
rents antigènes du programme vaccinal, les prix par dose étaient
les suivants: 0,07 USD pour le BCG, 3 USD pour le pentavalent,
0,13 USD pour la polio, 0,19 USD pour la rougeole et 0,66 USD pour
la fièvre jaune. Pour les nouveaux vaccins, les prix par dose étaient
les suivants: 7,00 USD pour le vaccin contre le pneumocoque1,
2,42 USD pour le rotavirus et 0,19 USD pour la deuxième dose
de vaccin contre la rougeole. Les prix des vaccins sont tirés
des données sur les prix de la division des approvisionnements
de l’UNICEF.

Les coûts de personnel, estimés sur la base du pourcentage du
temps total de travail consacré aux activités de vaccination de rou-
tine, ont été obtenus lors d’entretiens avec le personnel dans chaque
formation sanitaire. Le total des coûts économiques de la vaccina-
tion de routine dans les formations sanitaireset les coûts unitaires
sont indiqués en USD de 2011. Les coûts récurrents incluaient le
travail salarié, le travail des volontaires, le transport, les vaccins,
les coûts énergétiques et les frais généraux. Les coûts en capital
incluaient les équipements de la chaîne du froid, les véhicules et les
bâtiments. Tous les coûts en capital ont été annualisés et un taux
d’actualisation de 3 % a été appliqué. Pour obtenir une estimation
nationale des coûts de la vaccination de routine, le coût pondéré par
formation sanitaire, district ou région a été multiplié par le nombre
total de formation sanitaire (3044), de districts (170), ou de régions
[10] au Ghana, respectivement. Les coûts des vaccins ont été ajou-
tés à cela, de même  que les coûts nationaux du PEV. Les montants
1 Source: http://www.unicef.org/supply/files/PCV.pdf.

http://www.unicef.org/supply/&filig;les/PCV.pdf
http://www.unicef.org/supply/&filig;les/PCV.pdf
http://www.unicef.org/supply/&filig;les/PCV.pdf
http://www.unicef.org/supply/&filig;les/PCV.pdf
http://www.unicef.org/supply/&filig;les/PCV.pdf
http://www.unicef.org/supply/&filig;les/PCV.pdf
http://www.unicef.org/supply/&filig;les/PCV.pdf
http://www.unicef.org/supply/&filig;les/PCV.pdf
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Tableau 1
Échantillon final sélectionné par district et emplacement.

District Urbain Rural

Échantillon
d’établissements
urbains

% du total des
établissements
urbains de
l’échantillon

Type
d’établissement
et propriété

Population
couverte
(moyenne)

Échantillon
d’établissements
ruraux

Type
d’établissement
et propriété

% du total des
établissements
ruraux de
l’échantillon

Population
couverte
(moyenne)

Asante Akim
South

2 100 % Clinique
publique;
Hôpital public

18 906 5 CHPS publica;
Clinique
publique;
Centre de santé
public (3)

42 % 9 431

Atwima
Mponua

1  100 % Hôpital public 122 398 5 CHPS public;
Clinique
mission;
Centre de santé
mission;
Centre de santé
public (2)

55 % 15 325

Ga  West 4 50 % Hôpital public;
CHPS public;
Clinique
publique (2)

16 011 4 CHPS public
(2); Clinique
publique (2)

44 % 10 351

Bunkpurugu
Yunyoo

1  100 % Hôpital mission 31 074 5 CHPS public
(2); Centre de
santé mission;
Centre de santé
public

55 % 6 958

Kassena
Nankana

2  100 % Hôpital public;
Centre de santé
public

16 358 8 CHPS public
(6); Clinique
publique;
Centre de santé
public

40 % 4 075

Wa  Municipal 1 100 % Clinique
publique

63 673 12 CHPS public
(7); Centre de
santé public
(4); Clinique
publique

43 % 6 123

a CHPS, Établissements communautaires de planification et de services de santé.

Tableau 2
Coûts opérationnels (i.e. hors vaccins) et principaux éléments de coûts (intrants, activités) de la vaccination de routine au Ghana par niveau administratif.

Niveau Coût total moyen
pondéré (USD,
2011)

Répartition
des coûts
agrégés

Intrants (les quatre intrants dont la
proportion est la plus élevée dans
le coût total par niveau))

Activités (les quatre activités dont
la  proportion est la plus élevée
dans le coût total par niveau)

Formation sanitaire
(n = 3044)

12 153 85 % Travail salarié (82%)
Travail bénévole (6%)
Véhicules (5%)
Transport/carburant (3%)

Tenue de registres & HMIS (17%)
Prestation en établissement (15%)
Services de visites sur le terrain
(15%)
Mobilisation sociale (14%)

District (n = 170) 25 285 11 % Travail salarié (38%)
Frais généraux, utilités, com. (15 %)
Bâtiments (13%)
Véhicules (13%)

Gestion du programme (18%)
Surveillance (17%)
Supervision (14%)
Mobilisation sociale (12%)

Région  (n = 10) 92 858 2 % Travail salarié (39%)
Coûts d’énergie de la chaîne du
froid (18%)
Véhicules (13%)
Matériel de la chaîne du froid (8 %)

Coll., dist. & stockage des vaccins
(38 %)
Gestion du programme (17%)
Supervision (11%)
Surveillance (9 %)

Central (n = 1) 702,727 2% Équipement de la chaîne du froid
(25%)
Tr
Fr
A

Coll., dist. & stockage des vaccins
(38 %)

n
v
m
c
e
i
l

Pour estimer le coût incrémental de l’introduction de vaccins
ouveaux et sous-utilisés (NUVI), l’analyse s’est axée sur les acti-
ités et les ressources supplémentaires qui n’auraient pas été
obilisé si les nouveaux vaccins n’avaient pas été introduits. Pour
e faire, on s’est appuyé sur des entretiens à tous les niveaux
t sur une revue de documents [5,12–14]. En 2012, la Ghana a
ntroduit simultanément le vaccin 13-valent, le PCV à 3 doses;
e monovalent G1P8 oral vivant; le vaccin contre le rotavirus en
avail salarié (18%)
ais généraux, utilités, com. (13 %)
utres frais récurrents (12%)

Mobilisation sociale (22%)
Gestion du programme (15%)
Supervision (10%)

2 doses; et la deuxième dose du vaccin contre la rougeole. Selon le
plan d’introduction des vaccins, la période d’analyse a débuté en
août 2010 (niveau central uniquement) et s’est terminée environ
5 mois plus tard, une fois que la plupart des principales activi-

tés supplémentaires (mobilisation sociale, formation, supervision
et surveillance) avaient eu lieu à tous les niveaux. Les coûts éco-
nomiques représentaient le coût d’opportunité supplémentaire de
l’introduction de vaccins nouveaux et sous-utilisés (NUVI), alors
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ue le coût budgétaire représentait les besoins financiers sup-
lémentaires pour les nouveaux vaccins. Les coûts économiques
ecouvraient à la fois les coûts de démarrage (activités et investis-
ement supplémentaires) et les coûts supplémentaires des activités
e routine tout au long de l’année d’introduction. Les coûts asso-
iés au temps consacré par le personnel à l’administration du
accin ont été traités comme  des coûts récurents, de même  que
es coûts de l’équipement de la chaîne du froid. Le temps moyen
assé (équivalent temps plein par dose) à administrer les vac-
ins dans chaque formation sanitaire (en stratégie fixe et avancée)

 été tiré de l’évaluation des coûts de la vaccination de routine
e 2011.

Les coûts indiqués comprennent les coûts pour la population
nfantile, la population totale, le total des doses administrées (ou
es doses supplémentaires pour les nouveaux vaccins) et les enfants
omplètement vaccinés (ECV). Les ECV ont été définis comme  les
nfants recevant la troisième dose du vaccin pentavalent DTC-
épatite B-Hib (une mesure de substitution qui ne tient pas compte
e tous les antigènes), sur la base des registres de vaccination. Pour

’analyse des formations sanitaires, la population infantile a été
éfinie comme  le nombre d’enfants dans la zone de couverture de

’établissement, qui étaient âgés de moins de 1 an; pour l’analyse
 l’échelle nationale, la population infantile estimée lors du recen-
ement national a été utilisée [15]. Le coût total reflétait tous les
oûts et les coûts opérationnels en pourcentage du coût total, à
’exclusion des vaccins et des fournitures.

. Résultats

Le coût total agrégé national de la vaccination de routine
’élevait à 53,4 millions USD en 2011, soit 5,21 % des dépenses de
’État en santé et 0,14 % du produit intérieur brut [16]. Le coût agrégé
e la vaccination de routine par dose administrée en routine était de
,7 USD (total des doses administrées: 9 464 165). À titre de compa-
aison, le coût par ECV était de 60,3 USD (nombre d’enfants qui
nt reç u une troisième dose de DTC-HepB-Hib: 887 086) [17]; le
oût par enfant de la population infantile était de 52,9 USD (popu-
ation infantile: 1 011 012); et le coût par habitant était de 2,1 USD
nombre d’habitants: 25 275 293).

La répartition des coûts de la vaccination de routine par type
’intrant est indiquée dans la Fig. 1. Les postes récurrents représen-
aient 91 % de ces coûts; parmi lesquels le travail salarié constituait
e principal coût.

Le Tableau 2 montre les coûts opérationnels et les principaux
léments de coût (intrants et activités) de la vaccination de routine

u Ghana. Les coûts opérationnels (i.e. hors vaccins) étaient élevés
43,4 millions USD) et étaient surtout supportés par les formations
anitaires (85 %). Les établissements utilisaient principalement des
essources pour la prestation des services, la tenue de registres et la
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Vaccins e t fournit ures
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ig. 1. Ventilation des coûts de la vaccination de routine au Ghana, par type d’intrant
2011).
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mobilisation sociale. Les bureaux des districts axaient l’utilisation
de leurs ressources sur la gestion de programme, la supervision et la
surveillance; en revanche, les bureaux aux niveaux central et régio-
nal les utilisaient essentiellement pour la collecte et le stockage des
vaccins, ainsi que pour la gestion de programme.

3.1. Coûts au niveau des formations sanitaires pour la
vaccination de routine

Le Tableau 3 présente les coûts annuels totaux en USD de
2011 pour les résultats et les coûts unitaires au niveau des forma-
tions sanitaires, par type d’établissement et par emplacement. Au
sein des établissements de l’échantillon (11 urbains et 39 ruraux),
le coût par unité de résultat était de 5,07 USD par dose admi-
nistrée en routine, 51,26 USD par ECV, 36,11 USD par enfant de
la population infantile et 1,50 USD par habitant. Le coût opéra-
tionnel moyen par dose variait selon le type d’établissement, et
parmi les établissements du même  type, le coût variait également
selon que l’établissement se situait en zone rurale ou urbaine. De
même,  le coût unitaire par ECV diminuait en fonction du type
d’établissement.

Dans l’ensemble des formations sanitaires, le principal facteur
de coûts était le travail salarié, qui représentait 60 % du total des
coûts des établissements et une moyenne de 1,76 équivalent temps
plein (ETP). Toutefois, la moyenne ETP varait considérablement
en fonction du type d’établissement; les services de santé repro-
ductive et infantiles des hopitaux de districts (SGI) avaient un
ETP moyen (3,00) qui représentait presque le double de l’ETP des
centres de santé (1,57) et des CHPS (1,69). Les autres composantes
critiques étaient les suivantes: 26 % pour les vaccins et le matériel
d’injection, 5 % pour le travail bénévole et 2 % pour le transport et
le carburant. Les coûts en capital ont représenté 7 % du total des
coûts des établissements, dont 4 % pour les véhicules, 2 % pour les
bâtiments et 1 % pour la chaîne du froid. La proportion des coûts
attribués au travail bénévole était plus élevée dans les CHPS (6,3 %),
de même  que la proportion des coûts imputables au transport et au
carburant.

Les coûts des formations sanitaires variaient selon que
l’établissement était situé en zone urbaine ou rurale. Bien que
le coût total moyen était plus élevé dans les zones urbaines, le
coût unitaire par dose administrée était plus faible dans des for-
mations sanitaires urbaines (3,17 USD) que dans les zones rurales
(5,78 USD). La différence entre le coût urbain et rural par dose a été
confirmée pour chaque type d’établissement et était liée au volume
des services fournis.

La Fig. 2 présente le coût unitaire de routine par dose et le
coût opérationnel par dose par type d’établissement. Bien que les
établissements ruraux et urbains aient eu une structure de coûts
similaire par activité, le coût de la prestation des services en éta-
blissement était sensiblement plus élevé dans les zones urbaines
(33 % pour les établissements urbains; 20 % pour les établissements
ruraux). Dans tous les types d’établissements, les activités en éta-
blissement et les activités de visites sur le terrain (coût des vaccins,
transports, et temps du personnel consacré à l’administration des
vaccins) ont été les trois grands facteurs de coûts. Les stratégies
avancées ont été le facteur de coût principal dans les centres de
santé (33 % du total des coûts), dans les cliniques (27 %) et dans les
CHPS (20 %), tandis que l’administration des vaccins en stratégie
fixe constituait le principal facteur de coût dans les services SGI
(46 %).
3.2. Coûts d’introduction de nouveaux vaccins

Les coûts économiques de démarrage de l’introduction des nou-
veaux vaccins (à savoir au cours de la période d’introduction aux
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Tableau 3
Coûts annuels totaux, résultats et coûts unitaires au niveau des établissements par type d’établissement au Ghana (USD, 2011).

CHPS rural
N  = 19

CHPS urbain
N  = 1

Centre de santé
rural
N = 14

Centre de santé
urbain
N = 3

Clinique rurale
N = 6

Clinique
urbaine
N = 3

SGI urbain
N = 4

Coût total moyen 12 833 11 017 23 098 22 238 13 501 11 413 26 743
Écart-type 593 – 679 4 953 1 023 2 418 3 692
Coût  total opérationnel opérationnel 11 030 6 429 14 537 14 364 11 000 9 393 16 425
Écart-type 394 – 510 2 973 579 1 841 2 330
Résultats
Doses  de routine administrées 1 604 3 024 4 195 6 078 3 925 5 276 11 119
Écart-type 79 – 196 581 720 1 452 1 241
ECV  (enfants recevant le DTC3) 136 443 545 549 365 245 695
Écart-type 5 – 26 62 55 52 84
Coûts  unitaires
Par dose administrée en routine 8,00 3,64 5,51 3,66 3,44 2,16 2,41
Par  ECV (enfants recevant le DTC3) 94,16 24,87 42,41 40,50 36,94 46,66 38,49
Coûts  unitaires de la prestation
Par dose de routine administrée 6,88 2,13 3,47 2,36 2,80 1,78 1,48
Par  ECV (enfants recevant le DTC3) 80,94 14,51 26,69 26,16 30,10 38,41 23,64

CHPS = Établissements communautaires de planification et de services de santé, SGI = Établissements de santé génésique et infantile, ECV = Enfant entièrement vacciné.
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ig. 2. Coût unitaire de routine par dose et coût opérationnel unitaire (le coût opérat
t  des fournitures)) par dose selon le type d’établissement (USD, 2011). CHPS = Étab
e  santé génésique et infantile.

ifférents niveaux) s’élevaient à 3,9 millions USD, dont 66% qui cor-
espondaient aux coûts de personnel, soit 2,6 millions USD (voir le
ableau 4). Les coûts récurrents (y compris la chaîne du froid, les
alaires pour l’administration des vaccins et les vaccins utilisés)
taient de22,7 millions USD, soit 85 % du total. Dans l’ensemble, les
oûts totaux (à la fois de démarrage et récurrents) résultaient des
accins (70 %), du personnel (18 %) et de la chaîne du froid (7 %)
voir l’annexe 3). La valeur du temps consacré par le personnel
our l’administration des vaccins dans des établissements de santé
tait importante. Le coût de l’administration de nouveaux vaccins
tait plus élevé pour les stratégies avancées, avec 1,2 million USD,
t 0,9 million USD pour l’administration en stratégie fixe. Les coûts
conomiques incrémentaux récurrents totaux au cours de l’année
’introduction représentaient 42 % des coûts de la vaccination de
outine en 2011. Le coût opérationnel par dose administrée s’élevait

 2,42 USD, avec 1,22 USD pour le démarrage et 1,23 USD pour les
oûts continus (voir le Tableau 4 et l’annexe 4). Le coût par dose
e nouveaux vaccins achetés était équivalent à 5,13 USD. Le coût
es achats de nouveaux vaccins s’est traduit par des coûts totaux
es vaccins trois fois plus élevés que les coûts des vaccins infan-
iles de routine en 2011, essentiellement en raison des coûts du
CV.

. Analyse
Notre étude EPIC représente l’une des tentatives les plus
pprofondies d’évaluer les coûts des programmes nationaux de
accination de routine au Ghana et dans d’autres pays pour
 par unité de production correspond à une partie du coût total (hors coût des vaccins
ents communautaires de planification et de services de santé, SGI = Établissements

les autres études de ce numéro [5,28–31]. Au Ghana, nous
avons constaté que les coûts nationaux totaux et les coûts
par ECV étaient élevés principalement en raison des coûts
opérationnels et, pour ce qui est des coûts non vaccinaux, princi-
palement en raison des coûts de personnel. La plupart des coûts
opérationnels ont été engagés au niveau des formations sani-
taires. Les coûts ont varié d’un facteur de trois selon le type
d’établissement et selon que l’établissement était en zone rurale ou
urbaine.

Des études précédentes évaluant les coûts de la vaccination de
routine par ECV au Cameroun et au Ghana les estiment à 12,73 USD
[18] et 9,7 USD [7], respectivement. Notre étude aboutit à 60,3 USD
par ECV, soit un coût 4,7 [18] et 6,2 [7] fois plus élevé respective-
ment. Ces valeurs plus élevées pourraient être liées à un facteur ou
à une combinaison de facteurs, y compris des changements dans
les calendriers de vaccination, un recours accru aux services axés
sur les stratégies lié à l’expansion des CHPS, un plus grand volume
de services liés à l’augmentation du niveau de couverture au sein
d’une population croissante, et des hausses de salaires significatives
pour le personnel du ministère de la santé [19]. Le plan pluriannuel
complet (PPAc) du Ghana pour 2010-2014, pour un calendrier vac-
cinal identique a évalué le coût par ECV à 36,4 USD en 2011 [6]. En
outre, les analyses antérieures d’évaluation des coûts ne sont pas
directement comparables à ces résultats, car elles pourraient avoir

sous-représenté ou ne pas avoir détecté des catégories de coûts spé-
cifiques, ce qui a contribué à diminuer les estimations (et a mis en
évidence la nécessité d’utiliser une méthode d’évaluation des coûts
cohérente et validée). Sur la base de cette différence, nous pensons
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Tableau  4
Coûts de démarrage, coûts récurrents et coûts budgétaires pour l’introduction de nouveaux vaccins au Ghana.

Poste Coûts économiques, USD Coûts budgétaires, USD

Coûts de démarrage
Main d’œuvre salariée pour les activités liées à l’introduction 2 634 785 7,92 % 28 389 a 0,09 %
Autres dépenses récurrentes b 552 413 2,07 % 552 413 1,67 %
Frais  généraux bâtiments, utilités, communication 164 461 0,62 % 157 007 0,48 %
Indemnités de subsistance et de déplacement 101 403 0,38 % 101 356 0,31 %
Travail bénévole 89 231 0,33 %
Transport/carburant 69 130 0,26 % 92 191 0,28 %
Impression 25 229 0,09 % 25 229 0,08 %
Nouveaux équipements de la chaîne du froid 149 853 0,56 % 1 531 426 4,64 %
Véhicules 90 073 0,34 % 584 000 1,77 %
Autres capitaux 27 021 0,10 % 100 000 0,30 %
Autres 52 723 0,20 % 52 723 0,16 %
Coûts  récurrents
Travail salariés pour la prestation de nouveaux vaccins 2 117 351 7,92 % – –
Vaccins et fournitures 18 800 058 70,36 % 29 813 420 90,24 %
Coût  de l’énergie de la chaîne du froid 296 204 1,11 % – –
Utilisation des équipements de la chaîne du froid 1 549 177 5,80 % – –
Total  des coûts économiques de démarrage 3 956 321 14,81 % – –
par  doses administrées 1,22
Total  des coûts économiques continus (prestation) 3 962 732 85,19 % – –
par  doses administrées 1,23
Total  des coûts économiques de l’administration 7 919 053
par doses administrées 2,45
Total  coûts budgétaires – – 33 038 153 100 %
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ue les véritables coûts de la vaccination sont probablement beau-
oup plus élevés en Afrique que ce qu’on l’estime généralement.

Les coûts opérationnels de la vaccination de routine repré-
entaient 81% du coût total de la vaccination de routine, et ces
oûts étaient presque entièrement supportés par les formations
anitaires. De ce fait, il est possible que ces coûts (et la contri-
ution connexe de l’État) soient sous-estimés par les bailleurs de
onds extérieurs, dans la mesure où ceux-ci ont essentiellement
ffaire au niveau national et à l’administration centrale. Étant donné
ue les pays africains enregistrent un accroissement de l’activité
conomique à mesure que leur PIB par habitant augmente, et
u’ils sortent du soutien de l’Alliance GAVI, leurs gouvernements
ationaux devront tenir compte de ces coûts pour soutenir les pro-
rammes de vaccination.

La part élevée du coût de personnel identifiée dans cette
tude correspondait bien aux salaires et avantages qui repré-
entent plus de 60 % des dépenses totales de santé publique
u Ghana [9]. Toutefois, ce niveau était plus élevé que ce qui
essortait des conclusions d’une étude [20] qui montrait que
es coûts en personnel se montaient au total à 45 %. La plus
rande proportion des dépenses de personnel s’explique par la
éthode utilisée pour comptabiliser les équivalents temps plein

onsacrés aux activités de vaccination de routine (et non des
stimations types comme  dans les plans pluriannuels complet) à
ous les niveaux, ainsi que par l’augmentation des salaires. Les
oûts de la main d’œuvre salariée peuvent s’accroître en pro-
ortion des programmes de vaccination globaux à mesure que

e PIB national augmente et que le prix des vaccins diminue en
aison du plus grand nombre de fabricants qui arrivent sur le
arché.
L’augmentation du coût unitaire des CHPS essentiellement

uraux souligne le coût supplémentaire associé à la nécessité
’atteindre les enfants dans ce cadre [21]. Cette plus grande
épense peut être attribuée au fait que les populations sont plus
ispersées ou plus difficiles à atteindre et que davantage d’efforts

ont nécessaires pour les vacciner; les stratégies avancées exigent
ouvent de faire du porte-à-porte pour administrer les vaccins, et
écessitent plus de personnel et des dépenses en carburant plus
levées par enfant vacciné. Des études antérieures ont montré
aires suivant la vaccination.

qu’il existe des investissements au-dessous des cibles dans les
CHPS au Ghana [19]. Cela concorde avec notre étude où les coûts
en capital en proportion des coûts totaux des établissements
étaient plus faibles dans les CHPS que dans les centres de santé.
Les investissements plus réduits dans les CHPS s’expliquent par les
services qu’ils offrent (soins de santé de base) et par le fait qu’ils
ont été créés récemment. Là où la performance de l’établissement
était satisfaisante, comme  cela a été montré pour la tenue des
registres et le monitorage [10], cela était assorti d’un coût, comme
en témoigne la contribution économique substantielle de la tenue
des registres pour la vaccination de routine. Le coût unitaire plus
bas (par ECV ou par dose administrée) dans des établissements
qui administraient proportionnellement davantage de doses était
conforme aux conclusions d’autres études similaires [30,31]. Une
étude d’évaluation des coûts des établissements de santé au Pérou
a également montré qu’il existait des variations importantes selon
le type d’établissement [22]. Nous avons trouvé des données
qui montrent que certaines dépenses infranationales n’étaient
pas toujours prises en compte dans le plan d’introduction des
nouveaux vaccins [14]. En revanche, l’introduction simultanée
de plusieurs vaccins a réduit certains coûts supplémentaires tels
que la formation, la supervision et la surveillance, qui auraient
coûté davantage si les vaccins avaient été introduits séparément.
Ces avantages ont été identifiés dans la dernière revue du PEV
[17]. Par exemple, le coût économique incrémental total pour les
trois vaccins était de 1,06 USD par habitant au Ghana, alors qu’une
autre étude des coûts incrémentaux en Gambie les a estimés
à 0,89 USD par habitant (pour le vaccin PCV uniquement) [26].
Nous avons aussi constaté que les coûts incrémentaux récurrents
opérationnels les plus élevés étaient liés à l’expansion de la
chaîne du froid, comme  l’ont également montré d’autres études
[25,26].

Cette étude présente des limites, avec des hypothèses générales
formulées pour surmonter les problèmes de disponibilité de don-
nées ou réduire le volume données à collecter. Les dépenses pour

l’entretien de la chaîne du froid n’étaient disponibles qu’au niveau
central, étant donné que le PEV est responsable de la maintenance
de la chaîne du froid à tous les niveaux. Les indemnités journalières
des journées nationales de la vaccination (JNV) ont été utilisées
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our estimer les coûts du travail des volontaires, ce qui est suscep-
ible de surestimer les coûts du travail des volontaires par rapport
ux salaires locaux. On ne disposait pas de données sur les années
e vie utile effectives des véhicules ou équipements de la chaîne du
roid par district ou par établissement, et on s’est appuyé à la place
ur des données estimées au niveau national. Pour le personnel lié

 l’administration des nouveaux vaccins, le temps moyen passé à
dministrer chaque dose de vaccin dans chaque établissement (en
tablissement et lors des visites de terrain) a été tiré de l’évaluation
es coûts de vaccination de routine et appliqué au nombre de doses
u nouveau vaccin administrées au cours de l’année d’introduction.
ela est susceptible d’avoir conduit à surestimer le temps néces-
aire pour administrer les vaccins. En outre, des dépenses moins
levées et la disponibilité limitée des fonds par rapport aux budgets
ourraient impliquer la non-réalisation des activités prévues et,
ar conséquent, pourraient diminuer le coût de la vaccination.

Notre étude présente plusieurs implications politiques dans la
esure où les résultats de l’étude offrent des données pour les plans

luriannuels complets (PPAc), les politiques de l’Alliance GAVI, et
’élaboration de plans nationaux d’assurance santé concernant les
oûts opérationnels de la vaccination pour le système de santé - qui
ontinuent d’être mal  compris [27]. Il sera de plus en plus impor-
ant de tenir compte de l’ensemble des coûts de la vaccination au

oment d’évaluer la viabilité financière: le défi pour de nombreux
ays au cours des prochaines années consistera à maintenir leurs
rogrammes de vaccination après l’introduction de nouveaux vac-
ins. Nos résultats indiquent les domaines dans lesquels les PPAc
récédents ont sous-estimé les coûts totaux de 53,4 millions USD
23,24], à savoir les frais de personnel, de transport et des béné-
oles. En particulier, cela inclut les coûts opérationnels au niveau
es formations sanitaires et les implications des salaires locaux
ctuels et futurs. En outre, les gouvernements devraient éva-
uer les différences importantes de coûts par ECV en fonction
u type d’établissement de santé afin d’identifier les domaines
ù l’efficacité pourrait être accrue. Le personnel à l’échelle locale
evrait évaluer la viabilité des niveaux actuels de travail des volon-
aires et les implications de cette évaluation pour les budgets
es programmes de vaccination. Enfin, le Ghana et d’autres pays
oivent s’assurer que les activités de vaccination restent équita-
lement réparties, notamment auprès des populations difficiles à
tteindre, en veillant à ce que les budgets tiennent compte du coût
ensiblement plus élevé de la prestation de services à ces popula-
ions.

ontributeurs

Une approche méthodologique commune et un questionnaire
énérique ont été mis  au point par la Fondation Bill and Melinda
ates (BMGF). JBLG a adapté le questionnaire au contexte du
hana suite à un pré-test du questionnaire et à des réunions avec

e personnel du PEV du Ghana et du ministère de la santé. JBLG a
éalisé l’analyse des coûts ainsi que la rédaction du rapport et du
anuscrit. MA  a été chargé de la mise en œuvre de l’enquête et de

a saisie des données, a supervisé les personnes chargées de mener
es entretiens et apporté des contributions sur l’échantillon. FN

 été l’interface entre les autorités sanitaires du pays et l’Agence
e Médecine Préventive (AMP), a présenté le projet aux autorités
ationales, y compris au Comité d’éthique, a facilité la mise en
uvre administrative, et a formulé des commentaires sur les docu-
ents de l’étude, le processus d’échantillonnage, l’interprétation

es données et l’écriture du manuscrit. BG a fourni des conseils

echniques à chaque étape du projet et a examiné le rapport
’étude et le manuscrit. AC a recruté l’équipe de base, a supervisé

e développement du projet et sa mise en œuvre, a supervisé tous
es travaux scientifiques, a donné des conseils techniques sur la

[

[
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méthodologie, a guidé l’analyse des données et leur interprétation,
et a examiné le rapport d’étude scientifique et l’article. Tous les
auteurs ont accepté le projet de texte final. Les implications en
termes de politiques et les recommandations ont été analysées
lors d’un atelier consacré à cette étude avec le Service de santé et
le PEV du Ghana à Accra.
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Annexe A. Données supplémentaires

Des données supplémentaires associées à cet article peuvent
être consultées en ligne, sur http://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.
2014.12.081.
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Contexte  :  La  présente  étude  visait  à servir  de  base  à la planification  et au financement  en  fournissant  des
informations  détaillées  et  mises  à jour  sur  les  coûts  totaux  et les  coûts  unitaires  de  la  vaccination  systé-
matique  (VS)  en  Zambie,  un  pays  à  revenu  intermédiaire  (tranche  inférieure)  de  13  millions  d’habitants
admissible  au soutien  de  GAVI.
Méthodes  :  Cet exercice  faisait  partie  d’une  étude  multinationale  portant  sur  les  coûts  et  le  financement
de  la  vaccination  systématique  (EPIC)  qui a  employé  une  approche  commune  fondée  sur  les éléments
quant  au  calcul  des  coûts.  Entre  décembre  2012  et  mars  2013,  on  a recueilli  au  moyen  d’un  questionnaire
pré-testé  des  données  sur les  intrants,  les  prix  et  les  produits  au sein  d’un  échantillon  aléatoire  stratifié
de  51  établissements  situés  dans  neuf  districts.  On  a imputé  les  intrants  partagés  aux  coûts  de  la VS  en
se  servant  des  facteurs  de  repérage  élaborés  pour  l’étude.  On a  analysé  un  ensemble  exhaustif  de  coûts
afin  d’obtenir  les  coûts  totaux  et les  coûts  unitaires  pour  les  établissements  et aux  échelons  supérieurs.
Résultats  : Le  coût  économique  total  annuel  de  la  VS était  de  38,16  millions  USD,  ce qui  équivaut  à environ
10  %  des  dépenses  publiques  en  santé.  L’État  a pris  en  charge  83 % de  ces fonds.  La  main-d’œuvre  repré-
sentait  la  part  du  lion  (49  %) des  coûts  totaux,  suivie  des  vaccins  (16 %)  et  des  allocations  de  déplacement
(12  %).  Une  analyse  des  coûts  propres  à  chaque  activité  a montré  que  les  services  mobiles  et  en  établisse-
ment  absorbaient  la  moitié  des frais  totaux.  Les  coûts  de  gestion  du  programme  à  l’échelle  des  districts,
de  la  province  et du  pays  (niveaux  supérieurs  aux  établissements)  représentaient  24 % des  coûts  totaux.
Les coûts  unitaires  moyens  s’élevaient  à  7,18  USD  par  dose,  59,32  USD  par nourrisson  et  65,89  USD  par
enfant  immunisé  au  DTC3;  avec  des  coûts  unitaires  nettement  plus élevés  dans  les  établissements  ruraux.
Les analyses  semblent  indiquer  qu’une  plus  grande  efficience  est  associée  à  des  niveaux  d’utilisation  plus
élevés et  à  des  établissements  de  type  urbain.
Conclusions  : Les  coûts  totaux  et les  coûts  unitaires,  ainsi  que  la part  de  l’État,  étaient  beaucoup  plus

élevés  que  les  estimations  antérieures  réalisées  en  Zambie  et  que  les  indices  de  référence  internationaux.
Ces  résultats  ont  des  conséquences  importantes  pour  les  planificateurs,  sur  l’amélioration  de  l’efficience
et  sur  le  financement  durable,  notamment  si l’on introduit  de nouveaux  vaccins.  Les variations  observées
quant  aux  coûts  de  la  vaccination  dans  les  établissements  mériteraient  des  analyses  statistiques  plus
approfondies.
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en Zambie en 2011. On a expliqué les différences quant aux coûts
C. Schütte et al. / Va

. Introduction

Il est crucial de disposer d’informations exactes et détaillées
ur les coûts des programmes de vaccination systématique
VS) afin que celles-ci puissent servir de base aux politiques,

 la planification, à la gestion et au financement des Pro-
rammes élargis de vaccination (PEV) des pays [1]. Bien que
es plans pluriannuels complets (PPAc) fournissent aux plani-
cateurs et aux bailleurs de fonds des estimations quant aux
esoins actuels et futurs des PEV en matière de ressources, ces
stimations ne sont pas issues d’informations recueillies auprès
es établissements [2]. Des études périodiques menées à l’aide
’enquêtes réalisées dans les établissements produiraient des
onnées plus fiables en matière de calcul des coûts, ce qui
evient de plus en plus important dans le contexte de concur-
ence accrue pour l’obtention de financement de la santé ainsi
ue pour l’introduction de nouveaux vaccins relativement coû-
eux.

Au cours des deux dernières décennies, plusieurs études ont
xaminé les coûts et le financement de la VS effectuée au moyen
e vaccins traditionnels [3–8]. Les études multinationales laissent
pparaître des variations considérables entre les pays ainsi que de
ossibles changements concernant les coûts unitaires et les niveaux
e financement public destiné aux programmes [8,9]. Toutefois, le
ombre d’études qui examinent les coûts des programmes de VS

 diminué depuis 2000, bien que les coûts des nouveaux vaccins
ient fait l’objet d’une attention accrue [10–12]. La documentation
ertinente semble indiquer que l’on devrait interpréter avec pru-
ence les analyses des coûts de la VS réalisées antérieurement en
aison des changements survenus quant aux vaccins, aux prix, aux
oûts des systèmes de santé, aux modèles de prestation de ser-
ices et aux contextes, ainsi qu’en raison d’incohérences de nature
éthodologique [13].
Les connaissances sur les coûts de la VS dans les pays africains

ont donc limitées. En Zambie, une mise à jour des données sur les
oûts de la VS était nécessaire pour tenir compte de l’introduction,
n 2007, du vaccin pentavalent liquide à dose unique, dans le
ontexte où il était difficile d’atteindre une couverture vaccinale
omplète de plus de 80 % dans tous les districts [15,16]1 et avant
’introduction progressive de nouveaux vaccins (antipneumococ-
ique conjugué, antirotavirus et antirougeoleux seconde dose) à
artir de 2012.

. Objectifs

La présente étude visait à décrire de faç on exhaustive les coûts
conomiques et les coûts financiers de la VS afin de servir de base à
a planification, à la gestion et au financement. Les objectifs précis
taient de produire des estimations quant aux coûts liés à la presta-
ion de la VS en établissement et de cerner les facteurs susceptibles
’influer sur les coûts et la productivité du programme, facteurs qui
ourraient être étudiés lors d’analyses ultérieures.

. Méthodes

L’investigation a suivi une méthodologie commune (approche
ommune) élaborée pour l’étude multinationale EPIC, adaptée afin

e tenir compte du contexte zambien et de la disponibilité des don-
ées [13]2. L’étude a examiné tous les coûts liés à la vaccination sys-
ématique; celle-ci se compose des services fournis régulièrement

1 Jusqu’en 2012, une vaccination complète désignait le fait d’administrer le BCG,
e  vaccin antipolio oral 3, le DTC-Hép B-Hib 3 et le vaccin antirougeoleux 1.

2 Voir Brenzel L, Young D, Walker DJ. « Costs and financing of routine immuniza-
ion: approach and selected findings of a multi-country study (EPIC) ». Vaccine 2015,
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dans le cadre du programme public dans des établissements et dans
des sites de travail sur le terrain ainsi que lors de semaines de santé
infantile, mais sans inclure les activités de vaccination supplémen-
taires. On a choisi au hasard un échantillon de 51 établissements
proportionnellement au nombre d’établissements contenus dans
chaque strate de types d’établissements — centres de santé ruraux
(CSR) et centres de santé urbains (CSU) — au sein de neuf districts
situés dans trois provinces, délibérément choisis afin d’être repré-
sentatifs des contextes typiques que l’on retrouve sur l’ensemble
du pays. Ces strates servent à la planification du système de santé
en Zambie, et l’échantillon comprenait 36 des 1 037 centres de santé
ruraux (qui desservent des populations d’environ 10 000 personnes
en zone rurale), et 15 des 228 centres de santé urbains (qui des-
servent 30 à 50 000 personnes en milieu urbain ou périurbain) [17].
Les strates comprennent des centres de santé associés à des hôpi-
taux, qui offrent des soins de santé primaires (SSP) aux collectivités
situées près des hôpitaux. On a analysé les coûts par élément de
dépenses et selon 11 fonctions standards du PEV [13]. On a eu
recours à des questionnaires semi-structurés pour obtenir des don-
nées sur les activités de VS et sur les coûts associés auprès du
personnel et des gestionnaires des établissements et des districts
ainsi qu’à l’échelle provinciale et nationale.

On a utilisé une approche ascendante et fondée sur les éléments
pour analyser tous les coûts économiques et financiers pertinents
liés à la vaccination dans les établissements et aux échelons supé-
rieurs du système de santé. Au lieu d’employer une méthode
de diminution par paliers pour répartir les coûts totaux du pro-
gramme, on a imputé à la VS des coûts partagés spécifiques au
moyen d’un ensemble de facteurs et d’hypothèses en matière de
répartition, tels que le pourcentage du temps consacré par le per-
sonnel ou les mètres carrés d’espace servant à la VS au sein de
l’établissement. Les coûts partagés importants comprenaient le
coût des ressources humaines (RH), des véhicules, des bâtiments
et des services publics. On a imputé des coûts aux RH selon le pour-
centage du temps consacré par le personnel à la vaccination (voir
les détails du calcul des coûts à l’annexe A).

On a actualisé le coût économique des éléments en capital au
moyen d’un taux d’actualisation de 3 %, alors que le calcul des
coûts financiers comprenait un amortissement linéaire des coûts
en capital. On a inclus la main-d’œuvre bénévole dans les coûts
économiques, mais non dans les coûts financiers3. Les coûts sont
exprimés USD de 2011 (1 USD = 4 787 kwachas zambiens), mais les
coûts des RH tiennent compte des grilles de salaire de 2012, consi-
dérablement plus élevées, de sorte à faciliter l’interprétation des
données dans le contexte actuel.

On a saisi les données dans un fichier Excel et on les a transférées
vers une base de données servant au calcul des coûts pour procéder
à un nettoyage et à une analyse plus approfondis ainsi qu’à la pro-
duction des coûts unitaires. On a pondéré les coûts unitaires pour
les centres de santé urbains et les centres de santé ruraux selon la
proportion de doses administrées à chaque endroit. On  a calculé les
coûts unitaires pour le niveau des districts et les niveaux supérieurs
en se servant de la même  approche. On a calculé le coût national
total de la VS en appliquant les coûts unitaires moyens pondérés
par type d’établissement au nombre total de doses administrées
dans les centres de santé urbains et les centres de santé ruraux
pour les établissements au moyen de diagrammes de dispersion.

http://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2014.12.066, qui inclut un lien vers l’approche
commune [14].

3 Le calcul des coûts financiers n’indique pas les flux de trésorerie. L’approche
commune appelle ces derniers des « coûts budgétaires », lesquels n’ont pas été cal-
culés pour la VS.
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Tableau 1
Coûts économiques totaux agrégés de la VS par élément de dépenses et par niveau
du système de santé en Zambie (en USD, 2011).

Coût
(en USD, 2011)

% du
total

Élément de dépenses
Main-d’œuvre salariée 18 861 822 49,4
Indemnités journalières et allocations de

déplacement
4 389 987 11,5

Vaccins
Fournitures d’injection et de sécurité

6 167 984
185 702

16,2
0,5

Autres fournitures 297 187 0,8
Transport et carburant 2 348 864 6,2
Entretien des véhicules 420 650 1,1
Coûts énergétiques de la chaîne du froid 119 545 0,3
Impression 77 645 0,2
Coûts indirects, services publics et

communications relatifs aux bâtiments
1 075 464 2,8

Équipement de chaîne du froid 568 066 1,5
Véhicules 2 007 144 5,3
Autres équipements 557 284 1,5
Bâtiments 1 085 278 2,8
TOTAL–coût économique 38 162 622 100
Niveau du système de santé
Établissements (vaccins compris) 31 156 342 82
Districts 5 385 501 14
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différence.
Les analyses par diagrammes de dispersion semblaient indi-

quer une relation entre des coûts totaux plus élevés pour les
Provincial 937 609 2
National 683 170 2

n a procédé à des transformations logarithmiques naturelles des
ariables là où les données présentaient de fortes variations.

Il se peut que plusieurs limites aient altéré l’exactitude des don-
ées. L’attribution du temps consacré par le personnel aux activités
e VS se fondait sur les estimations offertes par les répondants

 chaque endroit et non sur une observation directe, en raison
e contraintes liées au temps et aux ressources. Toutefois, nous
vons vérifié par triangulation la plausibilité et la cohérence des
stimations. La qualité de la tenue des dossiers au niveau des éta-
lissements et des districts ainsi qu’au niveau central était variable,
t nous avons dû formuler des hypothèses supplémentaires lorsque
ous avons analysé l’utilisation des véhicules et les taux de perte
es vaccins.

. Résultats

.1. Coûts totaux de la VS et facteurs principaux

Le Tableau 1 résume les coûts économiques totaux agrégés, à
’échelle nationale, de la VS en Zambie par élément de dépenses, par
onction et par niveau du système de santé. Le coût total pour 2011

 été estimé à 38,16 USD. On a estimé que les éléments financés par
’État représentaient 83 % de ce total.

L’élément de dépenses le plus élevé était la main-d’œuvre, qui
bsorbait 49 % du coût total de la VS pour les établissements. Les
accins représentaient 16 % du total, suivis de 12 % pour les alloca-
ions de déplacement et de 6 % pour le transport et le carburant.
nsemble, ces éléments représentaient 83 % des coûts totaux. Les
léments en capital, principalement les véhicules, les bâtiments
t l’équipement de chaîne du froid, représentaient 11 % des coûts
otaux. Les coûts relatifs à l’équipement de chaîne du froid consti-
uaient 1 % du total.

Lorsqu’on a analysé la contribution de chaque niveau du système
e santé aux coûts totaux de la VS, les coûts au niveau des établis-
ements en constituaient la majorité (82 %). Toutefois, les coûts à
’échelle des districts (14 %) étaient substantiels; ils concernaient

rincipalement les véhicules servant au soutien des établissements
u à la collecte des vaccins, ainsi que le personnel de vaccination et
es coûts indirects d’exploitation des districts (voir l’annexe A).
3S (2015) S54–S61

La contribution des éléments de dépenses aux coûts écono-
miques totaux de la VS pour le pays était similaire à celle du niveau
des établissements (voir le Tableau 2), mais les vaccins représentent
une proportion beaucoup plus élevée (30,8 %) des coûts au niveau
des établissements. Les coûts financiers totaux, qui n’incluaient pas
les agents de santé bénévoles ni l’actualisation des éléments en
capital, étaient inférieurs d’environ 3 % aux coûts économiques.

La prestation de services sur le terrain et celle en établissement
constituaient les deux activités de VS les plus coûteuses. Leur coût
combiné équivalait à 52 % du total, et comprenait des coûts élevés
liés à la main-d’œuvre et aux vaccins. La mobilisation sociale, la
gestion du programme, la supervision ainsi que la distribution des
vaccins représentaient chacune 8–10 % des coûts totaux, et 37 % en
tout.

4.2. Coûts économiques de la VS au niveau des établissements

Le calcul des coûts a mis  en évidence une variation importante
entre centres de santé ruraux et centres de santé urbains quant
aux coûts totaux et aux coûts unitaires pour les établissements. Le
coût total moyen de la VS était de respectivement 24 262 USD et de
34 441 USD par an dans les centres de santé ruraux et les centres
de santé urbains (cf. Tableau 2). La plus grande part de cette diffé-
rence était due aux vaccins; en outre, ceux-ci représentaient une
proportion beaucoup plus grande des coûts économiques totaux
dans les centres de santé urbains (47 %) que dans les centres de
santé ruraux (16 %). Les coûts moyens de la main-d’œuvre étaient
semblables en dépit de leurs produits différents, et la main-d’œuvre
représentait une plus grande part dans les centres de santé ruraux
(54 %). Le temps moyen consacré par le personnel à la vaccination
allait de 7,53 min  par dose dans les établissements à fort volume
(> 19 000 doses par an) à 50 min  dans des endroits à faible volume
(moyenne: 2 739 doses par an)4. La contribution des coûts de dépla-
cement était nettement plus élevée dans les centres de santé ruraux
que dans les centres de santé urbains, aussi bien pour les allocations
de déplacement (11 % par rapport à 6 %) que pour les autres coûts
liés au transport (6 % contre 1 %).

La contribution des différentes activités de VS variait aussi entre
centres de santé urbains et centres de santé ruraux (cf. Figure 1).
Pour les deux types d’établissements, la plupart des coûts étaient
imputables aux services systématiques en établissement et sur le
terrain, suivis de la mobilisation sociale. Toutefois, dans les centres
de santé urbains, la vaccination en établissement représentait 44 %
des coûts contre 35 % pour les services sur le terrain. Dans les
centres de santé ruraux, ce rapport était inversé: les services sur
le terrain absorbaient 56 % des doses, et entraînaient des coûts
plus importants (33 %) que les services en établissement (26 %). Les
coûts de mobilisation sociale étaient également plus élevés dans les
centres de santé ruraux.

Les coûts unitaires entre centres de santé urbains et centres de
santé ruraux présentaient également des variations (cf. Tableau 3).
Par exemple, le coût unitaire moyen pondéré à l’échelle nationale
par enfant vacciné au DTC3 était de 65,89 USD au niveau des
établissements, mais le coût unitaire total par enfant vacciné au
DTC3 était de 87,14 USD dans les centres de santé ruraux, par
rapport à 33,38 USD dans les centres de santé urbains. Les coûts
de la main-d’œuvre (32 USD au sein de cette variation) ainsi
que les allocations, les indemnités et les coûts liés aux dépla-
cements (12 USD) représentaient la plus grande partie de cette
4 Cette attribution de temps semble élevée, mais correspond néanmoins au
modèle des services sur le terrain.
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Tableau  2
Coûts économiques totaux moyens de la VS au niveau des établissements par élément et par volume de services selon le type d’établissement en Zambie (moyennes pondérées,
USD,  2011).

Établissements échantillonnés (n) Centres de santé urbains
15

Centres de santé ruraux
36

Tous les
établissements

% du total

Main-d’œuvre salariée 13 381 13 209 13 276 46,9
Indemnités journalières et allocations de

déplacement
1 907 2 671 2 369 8,4

Vaccins 16 044 3 912 8 708 30,8
Fournitures d’injection des vaccins 487 116 263 0,9
Autres  fournitures 275 64 147 0,5
Transport et carburant 361 1 454 1 022 3,6
Entretien des véhicules 2 194 118 0,4
Coûts  énergétiques de la chaîne du froid 142 72 99 0,4
Total  partiel des coûts récurrents 32 599 21 692 26 002 91,9
Équipement de chaîne du froid 379 363 369 1,3
Véhicules 3 1 066 645 2,3
Autres  équipements 735 389 526 1,9
Bâtiment 726 752 742 2,6
Total  partiel des coûts en capital 1 843 2 570 2 282 8,1
Total  des coûts de la VS pour les

établissements
34 441 24 262 28 284 100,0

Total  des doses administrées aux enfants 13 325 2 974 7 066
Total  des enfants vaccinés au DTC3 1 271 330 702
Nourrissons ciblés 1 868 319 931
Population desservie 44 156 7 536 22 013
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Fig. 1. Coût économique de la VR pour les centres de sa

tablissements et des volumes de services en progression. De
ême,  lorsque l’on comparait les coûts unitaires pour les éta-
lissements par dose ou par enfant vacciné au DTC3, on voyait
lairement que ces coûts déclinaient à mesure que les volumes
e services augmentaient (cf. Figure 2). À quelques exceptions
rès, les centres de santé urbains présentaient des volumes plus

ableau 3
oûts unitaires économiques totaux moyens par type d’établissement en Zambie
pondéré, en USD, 2011).

Coûts unitaires Centres de
santé urbains

Centres de
santé ruraux

Moyenne
pondérée

Établissements échantillonnés (n) 15 36

Coût par dose
3,73 9,43 7,18

Coût par dose — coûts
d’administration des vaccins
seulement

2,43 8,07 5,84

Coût par enfant vacciné au DTC3
33,38 87,14 65,89

Coût par nourrisson ciblé
22,85 83,17 59,32

Coût par personne
0,97 3,52 2,51
bains et ruraux par fonction en Zambie (en USD, 2011).

élevés et une meilleure efficacité opérationnelle que la moyenne,
alors que les centres de santé ruraux présentaient un nombre de
doses plus faible et une moins bonne efficacité. Au-dessous d’un
seuil d’environ 700 enfants vaccinés au DTC3 (ou 10 000 doses) par
an, le coût unitaire par dose semble s’élever plus rapidement à
mesure que les volumes diminuent. Au-delà du seuil d’environ
700 enfants vaccinés au DTC3, l’augmentation des volumes de ser-
vices n’entraînait pas une baisse supplémentaire notable des coûts
unitaires.

Il existait aussi une forte variation quant aux coûts totaux et
aux coûts unitaires au sein de chacun des types d’établissements.
Des établissements ayant des produits semblables présentaient
des coûts très différents, en particulier parmi les centres de santé
ruraux dont les volumes de services étaient plus faibles. Au sein
de la strate des centres de santé ruraux, plusieurs établissements
déviaient nettement de la moyenne. Dans ces cas aberrants, on
retrouvait un nombre d’enfants inhabituellement faible fréquen-
tant l’établissement, des niveaux élevés d’activité sur le terrain
impliquant un personnel nombreux, ou des coûts de transport

élevés pour ce qui est d’atteindre des points de collecte de vaccins
ou des sites de travail de terrain éloignés.

La contribution importante du personnel à la variation des coûts
unitaires a fait l’objet d’une étude plus poussée. Une analyse des
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Fig. 2. Coût unitaire total par enfant vacciné au DTC3 comparé au nombre d’enfants vaccinés au DTC3 dans les centres de santé urbains et les centres de santé ruraux en
Zambie.
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ig. 3. Doses par membre du personnel équivalent temps plein participant à la vacc
ural  et chaque centre de santé urbain échantillonné en Zambie.

uadrants a révélé de nettes augmentations du nombre de doses
ar membre du personnel équivalent temps plein (ETP) participant

 la vaccination dans les établissements où le nombre de doses et
a fréquentation sont plus élevés (cf. Fig. 3). Toutefois, une grande
ariation persistait, surtout entre centres de santé ruraux. Les don-
ées n’indiquent pas clairement pourquoi certains établissements
rrivent à s’acquitter de leurs tâches avec un personnel beaucoup
oins nombreux que d’autres pour un nombre de doses similaire.
. Analyse

Les résultats de cette étude fournissent des valeurs de référence
étaillées et à jour aux planificateurs et aux gestionnaires de la
n comparées au nombre annuel de doses administrées dans chaque centre de santé

VS et des autres services de SSP, en plus d’offrir des perspectives
importantes sur plusieurs aspects des coûts.

5.1. Comparaison avec les indices de référence

Les estimations relatives aux coûts unitaires totaux en Zambie, à
savoir 66 USD par enfant ayant reç u le DTC3 et de 59 USD  par enfant
ciblé, sont beaucoup plus élevées que les estimations antérieures
des coûts moyens réalisées dans d’autres pays. Les études menées

durant les années 1990 et jusqu’à 2000 indiquaient généralement
un coût moyen par enfant complètement vacciné au DTC, au BCG,
au vaccin antipolio et au vaccin antirougeoleux d’environ 20 USD
[3–8]. Une analyse de 50 plans de durabilité financière effectuée
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n 2008 a révélé un coût moyen par enfant de 17 USD [9]5. Pour
6 PPAc élaborés entre 2004 et 2012, les coûts moyens étaient de
1 USD par enfant et de 28 USD par enfant complètement vac-
iné, bien que l’on ait noté de fortes variations d’une région à
’autre [10].

L’étude corrobore les observations selon lesquelles les coûts et
a capacité des systèmes de santé sont des aspects qui seront de
lus en plus pris en considération dans les pays à faible revenu et à
evenu intermédiaire (tranche inférieure) au cours des prochaines
nnées [18]. L’évaluation mise à jour et plus exhaustive des coûts
iés au personnel semble être la principale explication des coûts
lus élevés en Zambie, bien que des facteurs comme  le taux de
erte de vaccins, le taux de couverture et le taux d’achèvement de

a vaccination puissent aussi contribuer aux différences observées.
es résultats offrent un nouveau point de référence pour les coûts
e main-d’œuvre à la suite des hausses de rémunération visant

 renforcer les ressources humaines en santé, en plus de confir-
er  le caractère exigeant en main-d’œuvre des programmes de

accination révélé lors d’études antérieures [19].
Ces résultats montrent aussi l’importance relative des vaccins

t des autres coûts d’administration des vaccins dans le contexte
ctuel. Même  si on soustrait tous les coûts en personnel, les coûts
nitaires en Zambie demeurent proches des estimations anté-
ieures plus élevées. Les vaccins ne représentaient cependant qu’un
iers des coûts non liés au personnel, ou 12,20 USD (centres de santé
rbains) à 13,38 USD (centres de santé ruraux) par enfant vacciné au
TC3, ce qui semble indiquer que des réductions supplémentaires
suelles du prix des vaccins sont peu susceptibles d’influer sur les
oûts totaux du PEV. La gestion et la supervision absorbaient aussi
ne part relativement élevée du coût total. L’expansion du PEV, y
ompris l’introduction de nouveaux vaccins, nécessite d’examiner
ttentivement le risque d’un alourdissement significatif de la capa-
ité de gestion. Les véhicules et l’équipement de chaîne du froid
ouent un rôle crucial dans l’administration des vaccins et consti-
uent souvent un aspect majeur de la planification relative au PEV,

ais représentent en réalité des composantes relativement petites
es coûts économiques totaux.

Les coûts totaux en Zambie, ainsi que la contribution des princi-
aux éléments de dépenses et des principales fonctions, diffèrent
ettement des dépenses notifiées pour l’année de référence du
PAc 2012–2016 de la Zambie [15]. Les comparaisons entre l’étude
e coûts et le PPAc sont limitées par les différences quant à leur but,

eur méthodologie et leurs hypothèses sous-jacentes. Toutefois,
es coûts totaux du PPAc étaient de 33,81 millions USD (2010) par
omparaison avec 38,16 millions USD dans l’étude. Les différences
es plus substantielles concernaient les estimations de l’étude quant
ux coûts en personnel (8,2 millions USD au-dessus du PPAc), aux
éhicules et au carburant (2 millions USD au-dessus), ainsi qu’aux
llocations de déplacement (8 millions USD au-dessous). Ces dif-
érences illustraient le fait que des études similaires pourraient
roduire des estimations relatives aux coûts unitaires et aux coûts
otaux — ainsi que d’autres données — susceptibles de perfection-
er les intrants et les hypothèses des PPAc.

Cette étude indique aussi un niveau plus élevé de contribution
e l’État (83 %) au financement de la VS que les indices de référence
ntérieurs, en raison principalement d’un calcul plus exhaustif des
oûts des ressources humaines. Les analyses des plans de durabi-
ité financière et des PPAc menées auparavant semblaient indiquer

ue les États couvraient en moyenne 42 % et 56 % des coûts de la
accination [8,9] alors que le PPAc de la Zambie estimait que le
ouvernement assumait 76 % du financement de la VS. La nouvelle

5 Notons qu’en 2008, la plupart des pays n’avaient pas introduit le vaccin penta-
alent, mais se servaient plutôt du vaccin tétravalent (DTC-Hép B). Ce fait explique
n  partie les différences de coût.
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estimation du coût total de la VS représente 5,4 % des dépenses
totales en Zambie dans le domaine de la santé et 10 % des dépenses
de l’État en santé. Le pays, qui souffre d’une épidémie de VIH
grave et généralisée, peine déjà à aller au-delà des 388 millions USD
(55 %) des dépenses en santé qu’il a assumées en 2011 [20]. Par
conséquent, les résultats de l’étude pourraient influencer les déci-
sions prises quant aux cibles relatives au financement par GAVI et
d’autres partenaires.

5.2. Variations des coûts unitaires et des coûts totaux pour les
établissements

La forte variabilité des coûts totaux et des coûts unitaires au
sein de chacun des types d’établissements soulève des difficultés
pour les gestionnaires et les planificateurs. Les profils de coûts indi-
quaient que les efforts d’amélioration de l’efficacité consentis en
Zambie devraient accorder la priorité aux plus grands facteurs des
coûts totaux de la VS, à savoir la main-d’œuvre, les vaccins et les
allocations de déplacement, ainsi que les activités sur le terrain.
Une meilleure gestion des allocations et des indemnités versées
au personnel et de la productivité de celui-ci, des activités liées au
transport et au travail sur le terrain, ainsi que des stocks et des
pertes, pourrait seconder ces efforts. Les faiblesses relatives à la
gestion des stocks observées à tous les niveaux du système sont
préoccupantes, en particulier dans la perspective de l’introduction
de nouveaux vaccins plus chers.

Bien que l’efficacité et la productivité du secteur sanitaire dans
les pays à revenu élevé aient été mesurées de manière approfon-
die [21], et malgré la présence de contraintes fortes en matière de
ressources en santé, les évaluations de l’efficacité des systèmes
de santé africains [22], et de la VS spécifiquement [23,24], sont
rares. Plusieurs études de coûts ont découvert que des facteurs
tels que le volume de services, le nombre de séances de vacci-
nation, la stratégie de vaccination et les prix influent sur le coût
total des programmes de vaccination [9,10,21–23,25,26]. D’autres
études ont montré une forte association négative entre l’échelle
des services et les coûts unitaires [19]. Une analyse statistique des
coûts de la vaccination dans des établissements de SSP réalisée en
Inde a découvert une association positive significative entre le coût
total pour les établissements et non seulement le nombre de doses
administrées, mais aussi des facteurs de production tels que le type
de stratégie de vaccination [25].

L’information descriptive exposée dans le présent article ne
réussit pas totalement à cerner les déterminants des coûts et
de l’efficacité. Toutefois, elle semble corroborer le lien entre
l’utilisation des services d’une part, et les coûts totaux et
les mesures d’efficacité des établissements d’autre part. En
outre, le type d’établissement semble également être associé à
l’efficacité. Comme  l’illustre un examen des coûts liés aux élé-
ments de dépenses et aux activités, on peut considérer le type
d’établissement, jusqu’à un certain point, comme un indicateur
relatif à la stratégie de prestation de services (par ex.: en établisse-
ment ou sur le terrain) ou au contexte (par ex.: exigences en matière
de déplacements).

La forte tendance des petits centres de santé et des centres de
santé ruraux à présenter des coûts unitaires plus élevés semble cor-
roborer l’observation faite au Burkina Faso selon laquelle les petits
services de SSP requièrent un effectif et une infrastructure mini-
mums,  et sont moins flexibles à l’heure d’adapter leur dotation en
personnel aux charges de travail inférieures à un certain seuil de
volumes de services [22]. La plupart des établissements zambiens
tiennent des journées de vaccination qui exigent la participation

d’une infirmière, mais le nombre d’enfants qui se présentent pour la
vaccination varie. La fermeture d’établissements de soins de santé
peu utilisés n’est généralement pas une solution pour améliorer les
coûts unitaires, car elle compromet l’atteinte des objectifs relatifs à
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’équité et à la couverture vaccinale. Par conséquent, il est primor-
ial d’améliorer l’utilisation (pour la vaccination ou pour d’autres
ervices de SSP, ou les deux) et de comprendre les déterminants
u recours aux services et les obstacles à celui-ci pour un meilleur
mploi de la capacité. De plus, il est probable que dans les petits
tablissements à faible volume, la disponibilité d’un excédent de
apacité soit plus grande. Ce fait peut s’avérer pertinent quand il
’agit d’évaluer les besoins en capacité lorsque l’on introduit de
ouveaux vaccins ou d’autres services, ou lorsque l’on accroît la
ouverture vaccinale.

Il convient de souligner que la plupart des grands établisse-
ents de SSP en Zambie ont des coûts unitaires semblables et

onctionnent probablement presque au maximum de leur capa-
ité; il se peut donc que leurs possibilités d’accroître davantage leur
fficacité soient limitées. Toutefois, une investigation des variations
onsidérables relatives aux coûts unitaires entre les établissements
e la strate des centres de santé ruraux et de celle des centres de
anté urbains qui ont des niveaux de produits similaires semblait
ndiquer que les petits établissements où le coût par dose était
levé avaient généralement des allocations et des indemnités, ainsi
ue des coûts, plus élevés pour des volumes de service semblables.
es raisons qui expliquent les différences quant aux effectifs pour
es charges de travail similaires n’étaient pas claires, mais laissent
ntrevoir la possibilité d’affecter le personnel plus efficacement
ntre les divers établissements et entre diverses fonctions au sein
es établissements.

À des fins de planification et de budgétisation, le résultat de
’étude relatif à une forte variation des coûts indique que la méthode
onsistant à utiliser les coûts totaux moyens ou les coûts unitaires
oyens des centres de santé urbains et des centres de santé ruraux

fin d’estimer les coûts des nouveaux établissements ou d’un
ccroissement de la couverture n’est peut-être pas assez exacte.
l se peut qu’une approche qui établit des indices de référence pour
ifférents types d’établissements, selon le type d’établissement et
elon le volume de fréquentation attendu, s’avère plus utile. Les
oûts unitaires pourraient représenter un bon indicateur des coûts
otaux de la vaccination pour les établissements qui dépassent
e seuil d’environ 700 enfants vaccinés au DTC3 ou 10 000 doses.

ais en deç à de ce seuil, il semble opportun de tenir compte des
oûts totaux pour les établissements et les circonstances spéci-
ques lorsqu’on réalise une prévision des coûts, en raison de la

orte variation des coûts unitaires.
Les observations ci-dessus exposent des hypothèses destinées

ux planificateurs et aux bailleurs de fonds quant aux facteurs
ui peuvent représenter des déterminants importants des coûts
nitaires et des coûts totaux pour les établissements en matière
e services de vaccination. Toutefois, les liens apparents entre le
ype d’établissement et les produits en tant que tels, d’une part,
t les coûts unitaires et les coûts totaux, d’autre part, gagneraient

 être analysés plus en profondeur, car ils ne sont peut-être pas
ssez étroits pour permettre une planification optimale. Des fac-
eurs sous-jacents tels que la population desservie, l’éloignement,
a composition du personnel, la proportion de services assu-
és sur le terrain et les facteurs de demande communautaires
els que la pauvreté peuvent influer sur les coûts unitaires et
es coûts totaux de diverses faç ons, lesquelles ne sont pas cer-
ées de manière fiable dans les données descriptives présentées

ci.
Il se peut donc que des analyses statistiques multivariées plus

oussées montrent des associations entre les coûts et diverses
ariables indépendantes, associations qui pourraient aider à pré-
ire les coûts totaux pour les établissements et les coûts totaux

e l’élargissement des programmes. Il existe quelques exemples
’analyses statistiques des coûts et de l’efficacité relatifs aux SSP
insi qu’aux programmes de vaccination qui pourraient inspirer
ette prochaine étape [22,23,25].
3S (2015) S54–S61

6. Conclusions

Les coûts totaux et les coûts unitaires de la VS en Zambie, ainsi
que la contribution de l’État, se sont révélés considérablement plus
élevés que les estimations antérieures réalisées en Zambie et que les
indices de référence pour les pays en développement. De grandes
variations de coûts à l’échelle des établissements étaient associées
en particulier aux volumes de services, au type d’établissement, aux
effectifs et aux coûts de déplacement. De nombreux responsables
du PEV déclarent qu’ils ne disposent pas d’informations suffisantes
sur les coûts en établissement et aux échelons supérieurs du sys-
tème pour planifier et prévoir les ressources. Des études de coûts
et un soutien en matière de calcul des coûts pourraient aider les
pays à renforcer les estimations des PPAc ainsi que la gestion du
programme.

Les résultats de la présente étude ont des conséquences impor-
tantes pour les responsables de la planification et une incidence
sur l’amélioration de l’efficacité et le financement durable, notam-
ment si l’on introduit de nouveaux vaccins. Il serait souhaitable de
procéder à un examen statistique multivarié plus poussé quant aux
déterminants des coûts de la VS. En outre, envisager les coûts de la
vaccination dans le contexte des services complets de SSP, plutôt
que comme  un programme vertical, pourrait affiner les réponses
stratégiques.
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Annexe A. Données supplémentaires

On peut trouver des données supplémentaires associées à cet
article, dans sa version en ligne, à l’adresse http://dx.doi.org/10.
1016/j.vaccine.2014.12.040.
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Contexte  :  De  nombreux  pays  ont  introduit  de  nouveaux  vaccins  et  élargi  leurs  programmes  de  vaccination
afin de  protéger  d’autres  groupes  à risque,  ce qui  augmente  le  coût  de  l’administration  de  la  vaccination
systématique.  Le  Honduras  a  récemment  introduit  deux  nouveaux  vaccins  et le pays  continue  à élargir
la portée  de son  programme  aux adolescents  et aux adultes.  Dans  le  présent  article,  nous  estimons  et
examinons  le  coût  économique  du  programme  de  vaccination  systématique  du  Honduras  pour  l’année
2011.
Méthodes  : Les  données  ont  été  recueillies  auprès  d’un  échantillon  probabiliste  composé  de
71  établissements  de  santé  offrant  des  services  de  vaccination  systématique,  ainsi  que  de  8  bureaux  régio-
naux  et  1 bureau  central  du  programme  national  de  vaccination.  Des  données  ont  été  recueillies  sur  les
vaccins  administrés,  le temps  consacré  au programme  par le  personnel,  l’équipement  de  la  chaîne  du
froid et  son  entretien,  l’utilisation  des  véhicules,  l’infrastructure  et d’autres  coûts  récurrents  et en  capital
pour chaque  établissement  de  santé  et bureau  administratif.  Les  coûts  économiques  annualisés  ont  été
estimés  à  partir  d’une  approche  sociétale  modifiée  et ont  été  indiqués  en  USD  de  2011.
Résultats  :  Avec  l’ajout  du  vaccin  antirotavirus  et  du vaccin  antipneumococcique  conjugué,  le  coût  total
pour l’administration  de  la vaccination  systématique  au Honduras  était  de  32,5  millions  USD  en  2011.  Les
vaccins  et  le  matériel  connexe  représentaient  23  %  des  coûts.  La  main  d’œuvre,  la  chaîne  du  froid  et  les
véhicules  représentaient  54  %, 4  % et  1 %, respectivement.  Au  niveau  des  établissements,  les  coûts  non
vaccinaux  du  système  par  dose  variaient  largement,  de  25,55  USD dans  les  établissements  administrant
moins  de  500 doses  par  an  à  2,84 USD  dans  les  établissements  où  le volume  dépassait  10  000  doses  par
an.  Le  coût  par  dose  était  plus  élevé  dans  les  établissements  ruraux  malgré  des  taux  de  rémunération  du
personnel  de santé  un  peu  plus  faibles  dans  ces  zones  ; cela  semble  être  attribuable  à une  demande  plus
faible  en  services  par  agent  de santé  dans  les  zones  peu  peuplées,  plutôt  qu’aux  coûts  plus  élevés  des
activités  de  proximité.

Conclusions  :  Ces  estimations  plus précises  des  coûts  opérationnels  relatifs  à l’administration  des  vaccina-
tions  systématiques  permettent  aux directeurs  des  programmes  de  disposer  d’informations  importantes
en vue  de  la  mobilisation  des  ressources  afin  d’aider  à  pérenniser  le  programme  et  de  l’amélioration
de  la planification  et  de  la budgétisation  annuelles  ainsi que  des  décisions  en  matière  d’allocation  des
ressources  à  plus  long  terme.

©  2015  Publié par  Elsevier  Ltd.

Veuillez citer cet article sous presse comme suit : Janusz CB, et al. Examen du coût
e  l’administration de la vaccination systématique au Honduras. Vaccine (2015),
ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.01.016.
∗ Auteur correspondant. Organisation panaméricaine de la Santé, 525 23rd Street
W,  Washington, DC, États-Unis d’Amérique. Tél.: +1 202 974 3744.

Adresse e-mail : januszc@paho.org (C.B. Janusz).

ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.10.035
264-410X/© 2015 Publié par Elsevier Ltd.
1. Introduction

La mise en œuvre du Programme élargi de vaccination (PEV)

en Amérique latine et dans les Caraïbes (ALC) a globalement été
couronnée de succès. La vaccination est à l’origine de la plus
grande partie de la réduction de la mortalité infantile depuis les
années 80, et les nations d’Amérique latine et des Caraïbes sont
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C.B. Janusz et al. / Va

ur la bonne voie pour atteindre l’objectif du Millénaire pour
e développement n◦ 4 [1]. Au début de ces programmes PEV,
’administration systématique des vaccins de l’enfance, y compris
e vaccin contre le bacille de Calmette-Guérin (BCG), le vaccin
ntidiphtérique-antitétanique-anticoquelucheux (DTC), le vaccin
ntipoliomyélitique oral (VPO) et le vaccin antirougeoleux, ne
oûtaient pas plus de 20 USD par enfant entièrement vacciné.
ujourd’hui, le coût des vaccins seuls pour terminer les calendriers
accinaux recommandés dans la plupart des pays d’Amérique latine
t des Caraïbes dépassent largement ce coût [2]. Il existe des vaccins
lus récents et plus chers, y compris le vaccin permettant de pré-
enir les pneumonies sévères, la méningite et les diarrhées chez
’enfant, ainsi que le vaccin contre le virus du papillome humain
VPH) qui provoque le cancer du col de l’utérus chez la femme.
n rapport coût-efficacité favorable a été mis  en évidence pour
es nouveaux vaccins, mais ils nécessitent souvent de doubler
u tripler l’enveloppe budgétaire pour les intégrer au programme
e vaccination systématique [3]. En outre, les coûts du système
e santé associés à l’administration des vaccins sont susceptibles
’augmenter en raison des investissements réalisés dans les infra-
tructures nécessaires pour intégrer de nouveaux vaccins et de
’élargissement du programme pour inclure d’autres groupes de
opulation que les enfants [4].

Les préoccupations relatives aux coûts croissants ont amené à
’intéresser au renforcement des capacités pour suivre et analyser
es coûts de la vaccination, le rapport coût-efficacité, l’impact bud-
étaire, les dépenses et les résultats, afin d’assurer une meilleure
fficacité opérationnelle et une plus grande durabilité. Cette ten-
ance se retrouve en particulier dans les pays qui sont sur le
oint d’arriver à la phase de transition qui les amènera à se pas-
er du soutien des donateurs. Le Honduras est l’un des six pays
’Amérique latine et des Caraïbes qui reç oit un soutien sous forme
e subvention de GAVI, l’Alliance du Vaccin, qui est un partena-
iat public-privé visant à accroître l’accès aux nouveaux vaccins
ans les pays les plus pauvres du monde. En 2011, GAVI a subven-
ionné 42 % du coût total des vaccins utilisés au Honduras dans le
adre du programme national de vaccination [5]. Toutefois, comme
ous les autres pays d’Amérique latine et des Caraïbes soutenus par
’Alliance GAVI (sauf Haïti), le Honduras ne sera bientôt plus éligible
u soutien de GAVI en raison de sa croissance économique et devra
lors assumer un coût plus élevé pour les vaccins nouvellement
doptés. Pour le Honduras et les autres pays qui comme  lui vont
ortir de GAVI, il est essentiel de comprendre le coût de la vacci-
ation systématique pour pouvoir planifier et assurer la pérennité
es programmes.

En 2012-2013, le ministère hondurien de la Santé a entrepris
ne étude pour estimer les coûts du programme de vaccination
ystématique pour l’année 2011. Cette étude a été réalisée en
ollaboration avec l’Initiative ProVac de l’OPS qui vise à renfor-
er les capacités en vue de consolider le processus décisionnel,
eposant sur des données factuelles, pour la politique de vacci-
ation [6]. Cette étude faisait partie du projet visant à évaluer

es coûts et les flux de financement des PEV (EPIc [analyse des
oûts et du financement des programmes de vaccination systéma-
ique et d’introduction de nouveaux vaccins]), de la Fondation Bill
t Melinda Gates, une étude sur les coûts et le financement des
rogrammes nationaux de vaccination menée dans six pays. Les
quipes de recherche du réseau EPIc ont élaboré des orientations
éthodologiques communes et ont travaillé activement pour har-
oniser leurs études avec ces orientations [7]. Le présent article

ndique les coûts totaux et unitaires de l’administration de la vac-
ination systématique au Honduras en 2011 et décrit ces coûts sous

’angle des résultats et de l’efficacité programmatiques. Un article
onnexe dans ce supplément spécial de Vaccine analyse les flux de
nancement pour les services de vaccination au Honduras au cours
e la même  année [8].
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1.1. Vaccination systématique au Honduras

Au Honduras, le calendrier recommandé pour les vaccins pen-
dant l’enfance comprend les vaccins traditionnels : le BCG, la dose
contre l’hépatite B destinée aux nourrissons (HepB), le VPO, le vac-
cin DTC/HepB/Hib et le vaccin rougeole-oreillons-rubéole (ROR),
ainsi que le vaccin antipneumococcique conjugué (VPC) et le vaccin
antirotavirus qui ont été récemment ajoutés. Le programme natio-
nal de vaccination comprend également des vaccins pour d’autres
populations et maladies, notamment le vaccin contre le tétanos et
la diphtérie (Td), la fièvre jaune, la grippe et les doses de rappel
du DTC (Tableau 1). En outre, des évaluations sont en cours pour
évaluer l’introduction du vaccin contre le VPH dès 2015 [9].

Parmi les pays des Amériques appartenant au même  groupe de
revenu, le programme de vaccination du Honduras est considéré
comme  une réussite. Avec l’aide d’une couverture vaccinale qui
s’est maintenue au-dessus de 90 % dans les groupes à risque ciblés,
principalement les enfants de moins de 5 ans, le Honduras n’a
plus enregistré de cas de poliomyélite depuis 1981 et de rougeole
depuis 1989 [10]. Récemment, l’Alliance GAVI a salué la réalisation
remarquable du Honduras qui est parvenu à une couverture de 98 %
de la population cible avec le vaccin antirotavirus dans les deux ans
qui ont suivi l’introduction du vaccin dans le calendrier de vaccina-
tion systématique [11]. En 2011, le Honduras a fait savoir que tous
les enfants âgés de moins de 2 ans étaient entièrement vaccinés
par tous les vaccins du programme de vaccination systématique
recommandés, à l’exception du VPC13, qui avait été nouvellement
introduit au milieu de cette année-là. Cependant, la couverture de la
population par les vaccins de l’enfant au Honduras a enregistré une
légère tendance à la baisse après les ajustements apportés aux esti-
mations officielles des dénominateurs ces dernières années [18].
Lorsque l’on utilise des dénominateurs au niveau municipal qui ne
tiennent pas compte des migrations, des lacunes dans la couver-
ture semblent persister dans les populations vulnérables et dans les
zones difficiles d’accès. Les problèmes de sécurité dans le pays ont
aggravé le problème de couverture sous-optimale dans certains dis-
tricts [12]. Néanmoins, les estimations disponibles indiquent que la
couverture est très élevée dans l’ensemble depuis de nombreuses
années [10].

Le ministère de la Santé prend en charge plus de 90 % de
l’ensemble des vaccinations au Honduras. Les bureaux administra-
tif centraux du programme national de vaccination sont situés dans
la capitale, Tegucigalpa. Des bureaux régionaux présents dans cha-
cune des 20 régions sanitaires du Honduras supervisent les activités
de prestation de service, et coordonnent et assurent le fonctionne-
ment de la chaîne d’approvisionnement. Au niveau municipal, un
établissement de santé est désigné comme l’établissement « chef
de file » pour le PEV et joue un rôle administratif dans la gestion de
la vaccination dans les établissements de santé de la municipalité.

La grande majorité de la prestation des services de vaccination
intervient dans trois types d’établissements de santé : (1) les hôpi-
taux, (2) les centres de santé CESAMO [Centro de Salud con Médico
y Odontólogo] qui se trouvent généralement dans les zones les plus
densément peuplées et (3) les centres de santé CESAR [Centro de
Salud Rural] qui sont surtout présents dans les zones rurales. La
vaccination dans les hôpitaux est limitée à l’administration des
doses du BGG et du vaccin contre l’hépatite B aux nouveau-nés
(70 % des naissances ont lieu à l’hôpital). Par conséquent, l’essentiel
des activités de vaccination se produisent dans les centres de santé
CESAMO et CESAR.
2. Méthodes

Les méthodes utilisées pour cette étude se sont appuyées
sur la méthodologie de l’« approche commune » qui a été
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Tableau 1
Calendrier de vaccination recommandé au Honduras pour les enfants, les adolescents et les groupes à risque, avec les données pertinentes sur les coûts.

Vaccin Doses recommandées (nombre
de doses de primo-vaccination
+ rappel)

Calendrier groupe
cible (mois)

Prix par dose (USD,
2011)

Perte (%)

BCG 1 0 0,10 $ 68
Hépatite B (HepB) 1 0 0,23 $ 0
Vaccin antipoliomyélitique oral (VPO) 3 + 1 2, 4, 6, 18 0,21 $ 18
Pentavalent (DTC + HepB + Hib) 3 2, 4, 6 3,19 $ 1
Vaccin antipneumococcique conjugué, 13-valent (VPC13) 3 + 1 2, 4, 6, 18 7,00 $a 7
Rotavirus 2 2, 4 2,50 $a 2
Diphtérie-tétanos-coqueluche (DTC) 2 18, 48 0,18 $ 19
Rougeole-oreillons-rubéole (ROR) 1 18 1,60 $ 3
Tétanos-diphtérie (Td) 1 Groupes à risque 0,08 $ 24
Fièvre jaune 1 Groupes à risque 0,67 $ 40
Grippe 1 Groupes à risque 3,60 $ 21
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a Prix GAVI ; tous les autres prix proviennent du Fonds renouvelable de l’OPS [19
b Non indiqué.

tilisée pour l’étude multipays EPIc [7] et qui visait à harmoniser
es approches entre les six sites d’étude concernant le protocole
’échantillonnage, le champ d’observation et la classification des
oûts, les sources de données et les hypothèses à privilégier, ainsi
ue l’angle de l’étude. Au Honduras, nous avons procédé à une
stimation rétrospective des coûts économiques du programme de
accination systématique administré par le gouvernement en 2011
’un point de vue sociétal, évaluant le coût d’opportunité de toutes

es ressources utilisées dans le cadre de l’administration de la vac-
ination, hormis le temps passé et les frais pour les patients (par
xemple, pour le transport jusqu’aux centres de soins).

Le programme de vaccination systématique est défini par les
ctivités courantes entreprises pour administrer des vaccins aux
opulations cibles recommandées au Honduras. Ces activités cou-
antes comprennent la vaccination dans les établissements de
anté, les activités de proximité et l’intensification périodique
nnuelle de la vaccination de routine (PIRI) par le biais d’une
obilisation sociale de masse (qui coïncide avec la Semaine de

a vaccination dans les Amériques). Le nombre total annuel de
oses administrées dans le cadre du programme de vaccination
ystématique comprend celles qui sont administrées au sein et
n-dehors des établissements de santé, mais exclut les doses admi-
istrées pour atteindre un objectif autre que ceux du programme
e vaccination systématique, comme  la vaccination des groupes
’adultes à risque avec le vaccin antipneumococcique polysaccha-
idique que le Honduras a reç u dans le cadre d’un don en 2011.
our faciliter la comparaison avec les autres pays participant à
’étude EPIc, nous présentons également la partie du coût du pro-
ramme  pour l’administration de vaccins aux enfants jusqu’à 1 an
voir l’Annexe 1). Tous les frais, autres que pour les vaccins et les
eringues, ont été compilés dans la devise locale, en lempiras, et
onvertis en dollars des États-Unis (USD) de 2011, selon le taux de
hange officiel de 18,8915 lempiras pour 1,00 USD. Les registres
’achats de vaccins et de seringues étaient déjà tenus en USD. Tous

es coûts en capital ont été annualisés, avec un taux d’actualisation
e 3% [13].

Des données ont été recueillies sur l’utilisation des ressources
t les coûts aux niveaux de l’administration centrale, régionale
t municipale du programme, ainsi que dans les établissements
e santé. Huit des 20 régions sanitaires du pays ont été choi-
ies délibérément par le PEV pour représenter une variété de
ontextes en ce qui concerne le niveau d’urbanisation, le statut
ocio-économique et la géographie. Deux des régions sélection-
ées sont petites sur le plan géographique, mais ce sont des régions

étropolitaines très peuplées (Tegucigalpa et San Pedro Sula). Les

ix autres régions sélectionnées sont plus caractéristiques du pays
ans son ensemble. Dans les 8 régions, nous avons recueilli des don-
ées auprès de chaque bureau régional du PEV. En outre, selon un
Groupes à risque 5,50 $ -

modèle probabiliste à plusieurs degrés, nous avons recueilli des
informations auprès d’un échantillon de 31 établissements ruraux
(CESAR) et de 40 établissements de santé en milieu urbain (CESAMO
et hôpitaux) participant à l’administration des vaccins dans le sec-
teur public dans le cadre de la vaccination systématique.

Tout d’abord, dans chacune des six régions non métropolitaines,
trois municipalités ont été sélectionnées sans remplacement et
selon une probabilité proportionnelle à la taille de la population
des enfants de moins d’un an. Puis, dans chaque municipalité,
l’établissement désigné comme  établissement « chef de file » pour le
PEV dans la municipalité a été sélectionné, de même  qu’un établis-
sement CESAMO non-chef de file et un établissement CESAR. Les
établissements ont été sélectionnés sur la base d’un échantillon-
nage aléatoire simple au sein de ces trois catégories. La plupart
des établissements chefs de file étaient des CESAMO, mais dans
trois cas, l’établissement chef de file était un hôpital. Il est arrivé
qu’une municipalité n’ait pas de CESAMO non-chef de file ou de
CESAR non-chef de file à sélectionner. Dans ce cas, un établissement
de l’autre type a été sélectionné à la place. Pour chaque établis-
sement, la probabilité de sélection a été calculée à l’aide d’une
simulation de Monte Carlo, avec 10 millions d’échantillons, et elle
était égale à la fraction des échantillons contenant l’établissement.
Après avoir séparé les doses administrées dans les deux régions
métropolitaines du reste des régions, les caractéristiques des sites
d’administration des vaccins sélectionnés étaient similaires à celles
des autres établissements du cadre d’échantillonnage n’ayant pas
été sélectionnés et des autres établissements ne faisant pas partie
du cadre, y compris le ratio entre les sites urbains et ruraux, et le
nombre moyen de doses administrées par type d’établissement de
santé (Tableau 2).

2.1. Collecte des données

Les instruments d’enquête ont été élaborés, testés, puis admi-
nistrés dans l’ensemble des 71 établissements de santé et des huit
bureaux régionaux sélectionnés au début de 2013 (Annexe 2). Les
données ont été saisies dans EpiInfo7 (Centers for Disease Control
and Prevention des États-Unis d’Amérique, Atlanta, Géorgie, États-
Unis d’Amérique) et exportés dans Microsoft Excel 2010 (Microsoft
Corporation, Redmond, Washington, États-Unis d’Amérique). Des
entretiens structurés ont été réalisés avec le personnel des bureaux
du programme national de vaccination à Tegucigalpa pour obte-
nir les coûts au niveau central. Ensuite ces informations ont été

analysées dans l’outil ProVac COSTVAC qui a également été déve-
loppé sur Microsoft Excel. COSTVAC avait été testé en projet pilote
précédemment en Colombie et en Bolivie, et est décrit par ailleurs
[14].
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Tableau  2
Caractéristiques des bureaux administratifs et des établissements de santé administrant le programme de vaccination systématique au Honduras retenus et non retenus
dans  l’échantillon.

Caractéristique Échantillon Cadre Dans tout le pays

Nombre de bureau centraux 1 1 1
Nombre  de bureaux régionaux 8 8 20

Par  type: non métropolitains 6 6 18
Par  type: métropolitains 2 2 2

Nombre  d’établissements de santé 71 784 1 535
Par  type: CESAMO 37 211 412
Par  type: CESAR 31 526 1 020
Par  type: hôpital 3 14 30
Par  type: autres 0 31 73

Population totale de moins de 1 an 63 632 102 709 177 733
Doses  totales administrées 541 862 2 450 891 4 104 310

Métropolitain Non métropolitain
Doses moyennes administrées par type : CESAMO 15 104 4 792 6 822 5 270
Doses  moyennes administrées par type : CESAR 1 926 1 089 1 160 1 182
Doses  moyennes administrées par type : hôpital 20 133 20 646 24 390 16 671

Fraction  des doses totales administrées pendant la PIRI* 0,0988 0,0972 0,0927
6149 
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Fraction  des doses totales administrées aux enfants de moins de 1 an 0,

* PIRI = intensification périodique de la vaccination systématique.

Des enquêtes à tous les niveaux ont permis d’obtenir des infor-
ations sur la main d’œuvre, la chaîne du froid, les véhicules, les

rais de déplacement et les indemnités journalières de subsistance,
es bâtiments, et les autres coûts récurrents et en capital. Lorsque
es ressources étaient mises en commun entre le programme de
accination systématique et d’autres activités de prestation de ser-
ices de santé, seules les proportions de chaque ressource partagée
ignalées comme  étant utilisées par le programme de vaccination
nt été évaluées. De plus, les données sur les vaccins, le maté-
iel d’injection, et les autres fournitures et frais (y compris le
ret et la manutention au niveau international) ont été recueillies

u bureau central. Une approche d’évaluation des coûts ascen-
ante a été utilisée pour ces produits, aux termes de laquelle le
ombre total de doses de vaccins administrées aux patients a
té multiplié par le prix moyen par dose payé pour les vaccins

ableau 3
oût total du programme de vaccination systématique au Honduras (en milliers d’USD de

Catégorie Établissement Ré

Coûts en capital
Vaccin et matériel 0 $ 0 $
Main  d’œuvre 0 $ 0 $
Bénévoles 0 $ 0 $
Chaîne  du froid 625 $ 17
Véhicules 53 $ 44
Bâtiments 613 $ 10
Autres 28 $ 10
Total  1 319 $ 33

Coûts récurrents
Vaccin et matériel a 0 $ 0 $
Main d’œuvre 15 404 $ 1 8
Bénévoles 713 $ 0 $
Chaîne du froid 357 $ 70
Véhicules 60 $ 71
Bâtiments 220 $ 0 $
Autres 1 021 $ 1 0
Total  17 775 $ 2 9

Total  des coûts
Vaccin et matériel a 0 $ 0 $
Main  d’œuvre 15 404 $ 1 8
Bénévoles 713 $ 0 $
Chaîne du froid 982 $ 24
Véhicules 113 $ 11
Bâtiments 833 $ 10
Autres  1 049 $ 1 0
Total  19 094 $ 3 3

ote : les coûts totaux pour les vaccins sont le résultat des hypothèses suivantes : (1) le p
rix  GAVI-fabricant de 7,00 USD par dose et de 2,50 USD par dose, respectivement, et (2)
PC23  (don de 2011) ont été exclus.
0,6416 0,6498

en 2011, en incluant les coûts de transaction (assurance et taxes),
à l’exclusion des transferts (tels que les droits d’importation), et
en comptabilisant les taux de perte déclarés pour chaque vaccin.
Pour le scénario de base, le prix unitaire des vaccins subvention-
nés par l’Alliance GAVI incluait à la fois la partie du coût payée
par l’Alliance GAVI et la partie payée par le gouvernement hondu-
rien. De même,  le coût des seringues et des fournitures reposait
sur le nombre de doses de vaccins administrées et les prix uni-
taires, mais en se basant sur un taux de pertes de 5 %. Dans la
mesure où les doses de vaccin et le matériel de vaccination asso-
cié tel que les seringues, le coton, les pansements et les gants de

caoutchouc, sont généralement importés et ont des coûts stan-
dard bien établis, nous avons classé ce groupe d’utilisation des
ressources dans sa propre catégorie, « Vaccins et matériel ». Toutes
les autres catégories de ressources nécessaires à la mise en œuvre

 2011).

gional Central Tous les niveaux

 0 $ 0 $
 0 $ 0 $
 0 $ 0 $
6 $ 12 $ 813 $

 $ 65 $ 162 $
4 $ 17 $ 734 $

 $ 103 $ 141 $
4 $ 197 $ 1 850 $

 7 990 $ 7 990 $
00 $ 449 $ 17 653 $

 0 $ 713 $
 $ 30 $ 457 $

 $ 21 $ 152 $
 6 $ 226 $
46 $ 1 381 $ 3 448 $
87 $ 9 877 $ 30 639 $

 7 990 $ 7 990 $ (25 %)
00 $ 449 $ 17 653 $ (54 %)

 0 $ 713 $ (2 %)
6 $ 42 $ 1 270 $ (4 %)
5 $ 86 $ 314 $ (1 %)
4 $ 23 $ 960 $ (3 %)
56 $ 1 484 $ 3 589 $ (11 %)
21 $ 10 074 $ 32 486 $ (100 %)

rix par dose du VPC13 et du vaccin antirotavirus tiennent compte des accords de
 les coûts des vaccins et du matériel pour le vaccin antipneumococcique 23-valent
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u programme de vaccination sont appelées « coûts du système »
et correspondent aux coûts non vaccinaux). Ces intrants liés aux
oûts du système (main-d’œuvre, matériel, véhicules, indemnités
ournalières de subsistance et frais de déplacement, bâtiments, etc.)
nt été répartis dans les 12 grandes composantes de la planifica-
ion du programme de vaccination utilisées pour élaborer les plans
nnuels et pluriannuels dans la région de l’Amérique latine et des
araïbes a comprendre la structure de coûts par activité du pro-
ramme  (Encadré 1).

.2. Analyse des données

Une fois appliqué un léger facteur de correction pour tenir
ompte des différences entre les municipalités faisant partie de
’échantillon et les autres, l’inverse des probabilités de sélection

 été utilisé comme  pondérations analytiques dans l’analyse des
onnées. Les coûts totaux ont été dérivés en extrapolant le coût
oyen pondéré du système par dose estimé pour l’échantillon,

renant en compte la conception de l’échantillonnage, à tous les
tablissements de santé du Honduras. Nous avons exclu les frais
dministratifs répertoriés dans les deux bureaux régionaux métro-
olitains (Tegucigalpa et San Pedro Sula) qui étaient sensiblement
upérieurs aux coûts dans les autres régions étudiées. Nous avons
nsuite calculé la moyenne du coût administratif par dose qui

 été déterminé dans tous les autres bureaux régionaux et nous
vons appliqué cette moyenne aux bureaux régionaux du pays non
etenus dans l’échantillon afin d’estimer les coûts pour ce niveau.
es estimations de coût extrapolées ont ensuite été additionnées
ux coûts au niveau central pour obtenir une estimation du coût
conomique total du programme de vaccination systématique au
onduras pour 2011.

Les coûts totaux moyens pondérés du système au niveau des éta-
lissements et les coûts moyens pondérés du système au niveau
es établissements par dose ont été estimés pour chaque type
’établissement de santé. Le coût du système par dose a été calculé

 chaque niveau en divisant les coûts totaux du système de vacci-
ation à chaque niveau par le nombre total de doses administrées
n 2011.

Nous avons estimé le coût total par enfant entièrement vacciné
FIC, pour Fully Immunized Child) en additionnant à la fois le coût
es vaccins et le coût du système nécessaires pour mener à bien le
rogramme national de vaccination recommandé pour les enfants
e 1 an, qui comprend sept vaccins (14 doses au total). L’estimation
u coût des vaccins et des injections par FIC comprenait les coûts
e transaction, le matériel d’injection et la perte pour les vaccins
onsidérés. Le coût du système par FIC a été estimé pour chaque
accin en multipliant chaque dose recommandée par le coût moyen
u système par dose à chaque niveau du programme. Des résul-
ats additionnels spécifiques au coût de la vaccination des enfants
usqu’à l’âge d’un an ont été calculés afin de faciliter la comparaison
ntre l’étude au Honduras et les études EPIC des autres pays. Toutes
es analyses statistiques ont été réalisées avec STATA12.

. Résultats

.1. Total des coûts de la vaccination systématique au Honduras

Le coût total de mise en œuvre du programme de vac-
ination systématique au Honduras pour 2011 se montait à
2,5 millions USD. Les vaccins et autre matériel représentaient une
art importante des coûts, s’élevant à 25 %. Cependant, la main

’œuvre constituait la catégorie de coût la plus importante, repré-
entant environ la moitié du coût total (Tableau 3). Non compris
es vaccins et le matériel d’injection, environ les trois quarts des
oûts sont enregistrés dans les établissements de santé. Seuls 14 %
33S (2015) S62–S69

et 9 % des coûts du système sont enregistrés dans les bureaux régio-
naux et centraux, respectivement. Environ 55 % de toutes les doses
du programme de vaccination systématique sont administrées aux
enfants jusqu’à l’âge d’un an. L’analyse des coûts du programme
pour cette population est présentée dans l’Annexe 2.

Les coûts de la main d’œuvre sont considérables à tous les
niveaux, mais les activités financées par ces coûts varient largement
entre les différents niveaux du programme. Les activités visant
à accompagner la gestion du programme, y compris la planifica-
tion et la coordination, la supervision, le suivi et l’évaluation, et la
recherche, représentent dans tous les cas une part importante du
total de la main d’œuvre dans les différents niveaux. En revanche,
l’administration des vaccins et la mobilisation sociale sont plus
importantes au niveau des établissements. Dans les bureaux régio-
naux, les coûts de la main d’œuvre sont principalement associés à
la gestion du programme, à la chaîne du froid et aux activités de
surveillance. D’autres coûts de main d’œuvre qui représentent des
activités administratives et de soutien, tels que les chauffeurs et les
secrétaires, constituent une plus grande part des coûts au niveau
central.

Les dépenses pour appuyer le lancement d’une nouvelle vacci-
nation en avril 2011, contre les infections pneumococciques, ont
également été examinées. Hormis le coût de l’achat des vaccins et
du matériel nécessaire pour les deux nouveaux programmes de vac-
cination (environ 4,8 millions USD, en partant du principe que les
prix GAVI étaient de 7 USD par dose de vaccin antipneumococcique
conjugué et de 2,50 USD par dose de vaccin contre le rotavirus),
des formations à l’échelle nationale et la révision des manuels de
vaccination ont représenté les seuls autres coûts supplémentaires
identifiés pour la période couverte par l’étude, l’année 2011. Ces
coûts s’élevaient au total à 142 300 USD. L’enquête sur les coûts au
niveau des établissements n’a révélé aucun coût supplémentaire
uniquement associés à l’introduction du nouveau vaccin.

Avant l’introduction du vaccin antirotavirus en 2009 et en prévi-
sion de l’introduction future du VPC13, le Honduras avait consenti
d’importants investissements dans l’infrastructure de la chaîne du
froid pour assurer une capacité suffisante à la fois pour le vac-
cin antirotavirus et pour le VPC13. Cependant, notre étude n’a pas
compilé de données sur le coût de ces investissements qui sont
intervenus avant 2011, la période couverte par l’étude.

3.2. Coûts unitaires et coûts pour vacciner entièrement un enfant

En 2011, plus de 4 millions de doses de vaccin ont été adminis-
trées pour protéger les enfants, les adolescents et les adultes contre
14 maladies évitables par la vaccination. Le coût moyen du système
par dose pour administrer les vaccins se situait à 5,97 USD, dont 78%
ont été pris en charge au niveau des établissements. Lorsque l’on
a pris en compte la stratification par type d’établissement dans
la conception de l’échantillonnage, le coût du système au niveau
des établissements par dose administrée a abouti à des fourchettes
allant de 1,58 USD (CI à 95 % : 1,23-1,92 USD) dans les hôpitaux à
7,68 USD (CI à 95 % : 4,16-11,21 USD) dans les postes de vaccina-
tion ruraux (Tableau 4). Indépendamment du type d’établissement,
le coût du système par dose au niveau des établissements pré-
sentait une forte corrélation (négative) avec le volume des doses
administrées (Tableau 5). Les établissements administrant moins
de 500 doses par an présentent le coût du système le plus élevé
par dose, soit 25,55 USD par dose (CI à 95% : 21,48-29,61 USD). En
revanche, les établissements administrant 10 000 doses ou plus par
an présentent le coût du système le plus bas par dose, soit 2,84 USD
(CI à 95% : 2,03-3,66 USD).
Nous nous sommes intéressés uniquement au coût pour
vacciner entièrement un enfant jusqu’à l’âge d’un an et nous
avons calculé que le coût par FIC était de 132,24 USD. Sur ce
coût, 48,67 USD (37 %) correspondent aux vaccins et au matériel
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Tableau  4
Coût moyen pondéré d’administration par dose, par type d’établissement (USD de 2011).

Type d’établissement Obs. Moyenne Erreur type CI à 95 %, limite inf. CI à 95 %, limité sup.

CESAMO 37 4,56 $ 0,60 $ 3,34 $ 5,77 $
CESAR 31 7,68 $ 1,75 $ 4,16 $ 11,21 $
Hôpital 3 1,58 $ 0,17 $ 1,23 $ 1,92 $

Tableau 5
Coût moyen pondéré d’administration par dose, par catégorie de service produit par établissement (USD de 2011).

Taille de l’établissement
(nbre de doses)

Obs. Moyenne Erreur type CI à 95 %, limite inf. CI à 95 %, limite sup.

Très grand
(≥ 10 000)

16 2,84 $ 0,40 $ 2,03 $ 3,66 $

Grand
(5  000-9 999)

4 4,63 $ 1,67 $ 1,28 $ 7,97 $

Moyen
(1  500-4 999)

20 5,05 $ 0,85 $ 3,34 $ 6,75 $

Petit
(500-1 499)

27 9,28 $ 0,83 $ 7,61 $ 10,96 $

Très  petit
(< 500)

4 25,55 $ 2,02 $ 21,48 $ 29,61 $

Tableau 6
Coût par enfant entièrement vacciné (FIC) à l’âge de 1 an au Honduras (USD de 2011).

Vaccin Doses/FIC de moins de 1 an Coût/dose Coût total

BCG 1 0,10 $ 0,10 $
Hépatite B 1 0,23 $ 0,23 $
Vaccin  antipoliomyélitique oral 3 0,21 $ 0,63 $
Pentavalent 3 3,19 $ 9,57 $
Rotavirus 2 2,50 $ 5,00 $
VPC13  3 7,00 $ 21,00 $
ROR  1 1,60 $ 1,60 $
Vaccins uniquement 14 38,13 $
Avec  boîte de sécurité et matériel d’injection 46,01 $
Avec  pertes 17,11 48,67 $
Toutes  les autres ressources utilisées pour l’administration

(main d’œuvre, chaîne du froid, infrastructure, etc.) par
dose

Administration centrale 0,51 $ 7,12 $
Administration régionale 0,81 $ 11,33 $
Administration dans un établissement de santé 4,65 $ 65,13 $
Total pour l’administration des vaccins 83,57 $
Coût économique total par enfant entièrement vacciné 132,24 $

Les valeurs en caractères gras représentent le calcul intermédiaire. La somme  des deux dernières valeurs en caractères gras donne le total.

Encadré 1
Définitions des composantes de la planification et de la budgétisation du PEV dans la région de l’OPS.

Composante du PEV Définition des coûts

Priorité politique, sensibilisation et base juridique Temps et ressources consacrés à la sensibilisation et aux politiques, y compris l’élaboration de
cadres juridiques pour la vaccination.

Planification et coordination Temps et ressources consacrés à la gestion, à la planification et à la budgétisation et la
coordination à tous les niveaux du programme.

Vaccins et matériel Comprend tous les vaccins et le matériel pour des injections sûres.
Chaîne du froid Temps et ressources consacrés à l’installation, l’entretien et l’utilisation de la chaîne du froid, ce

qui englobe le stockage des vaccins et leur distribution.
Formation Temps et ressources pour l’élaboration, l’administration et (ou) la participation à des activités de

formation et d’apprentissage continu.
Mobilisation sociale Temps et ressources consacrés à la mobilisation au niveau communautaire pour sensibiliser la

population à la vaccination, y compris les spots télévisés, les campagnes d’information et
d’éducation et, élément important, les ressources consacrées à l’appui des Jornadas Nacionales de
Vacunación (« Journées nationales de la vaccination »).

Autres coûts de fonctionnement Temps et ressources consacrés aux autres coûts récurrents et aux coûts en capital du programme
de vaccination, par exemple l’impression et le mobilier de bureau.

Suivi  et supervision Temps et ressources consacrés au personnel au niveau local pour effectuer des visites de
supervision et des réunions afin d’opérer un suivi de la couverture et d’autres indicateurs de
performance.

Surveillance, innocuité des vaccins et laboratoires Temps et ressources consacrés aux enquêtes épidémiologiques sur les manifestations
postvaccinales indésirables (MAPI) et les flambées de maladies évitables par la vaccination.

Systèmes d’information Temps et ressources consacrés à la tenue des registres et à la communication des données entre
les  niveaux programmatiques.

Recherche Temps et ressources consacrés à la recherche opérationnelle.
Évaluation Temps et ressources consacrés à l’évaluation de la performance du programme au niveau

infranational et national.
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’injection, et 83,57 USD (63 %) aux coûts du système (Tableau 6).
ans la mesure où le total des coûts au niveau régional et
u niveau des établissements tient compte de la conception de
’échantillonnage, et qu’il est extrapolé en fonction du volume, du
ype et de l’emplacement de l’établissement, le coût par dose repré-
ente une moyenne nationale. En se basant sur les coûts des vaccins
t de l’administration associés au nombre de doses nécessaires
our mener à bien le calendrier vaccinal recommandé pour les
ouveaux vaccins antirotavirus et antipneumococcique conjugué,
nviron 20 % du coût par FIC est associé à ces vaccins en 2011.

. Discussion

En appliquant une méthodologie rigoureuse qui comprenait la
ollecte systématique de données auprès d’un échantillon repré-
entatif d’établissements de santé et de bureaux régionaux du PEV,
ette étude a permis d’obtenir des estimations complètes, détaillées
t précises des ressources effectivement utilisées pour exécuter
e programme national de vaccination du Honduras. L’étude a
ar ailleurs bénéficié de l’utilisation des outils COSTVAC mis  au
oint par l’Initiative ProVac de l’OPS et de la collaboration avec la
ommunauté d’experts de l’évaluation des coûts des programmes
e vaccination qui a été réunie pour le grand projet EPIC. Les résul-
ats présentent une utilité directe pour les responsables politiques
u Honduras dans le cadre de leur planification stratégique visant

 maintenir et améliorer le programme national de vaccination. En
utre, ces informations ajoutent une autre dimension aux évalua-
ions de la performance du programme et fournissent des données
e base utiles pour l’analyse coût-efficacité et le suivi des ressources
ans le temps.

En plus d’être utile pour les décideurs et les parties prenantes
u Honduras, cette étude a également permis de mieux compren-
re trois éléments clés qui sont utiles plus généralement. Tout
’abord, l’étude alimente une littérature croissante montrant que

es « coûts du système » des programmes de vaccination de haute
ualité, en particulier les coûts de la main d’œuvre nécessaire

 l’administration des vaccins, sont substantiels et ne sauraient
tre ignorés. Dans de nombreux pays à faible revenu et à revenu
ntermédiaire, y compris le Honduras, les secteurs de la santé enre-
istrent une expansion rapide de la couverture et de la portée
es services offerts. Toutefois, la capacité en matière de person-
el de santé constitue souvent un frein à la production de services.
ne meilleure connaissance de l’utilisation actuelle des ressources
umaines limitées au sein des différentes activités du secteur de

a santé devrait contribuer aux efforts entrepris pour mettre en
déquation les ressources existantes et les priorités en matière
e santé, et devrait influer sur les stratégies visant à accroître les
essources.

Deuxièmement, cette étude montre que les coûts du système
es programmes de vaccination au niveau des établissements
arient considérablement, et que ces coûts sont étroitement cor-
élés avec le nombre de doses de vaccins administrées. Des
onclusions similaires sur la fourchette des coûts unitaires dans
ifférents cadres de services de santé ont été rapportées pour le
érou [15] et de nombreux autres pays en développement [16]. Des
tudes supplémentaires sont nécessaires afin de déterminer quelle
artie de la fourchette observée au niveau des établissements est

névitable et quelle partie représente une occasion d’améliorer
’efficacité. Cependant, cette étude suggère que pour parvenir à une
ouverture élevée dans des zones peu peuplées, il faudra davantage
e ressources par dose administrée que dans les zones urbaines. Il

st possible que les zones moins densément peuplées présentent
es taux de rémunération un peu plus bas, mais elles doivent faire
ace à des coûts fixes pour veiller à ce que les services soient géo-
raphiquement accessibles aux populations dans ces zones. Avec
33S (2015) S62–S69

un nombre croissant de municipalités enregistrant des taux de
couverture par le DTC3 inférieurs à 80 % au Honduras [12], plus
de ressources pourraient être nécessaires pour atteindre l’objectif
d’étendre les avantages de la vaccination à tous [17].

En troisième lieu, cette étude est la première à estimer le coût
économique des campagnes annuelles de vaccination de concert
avec les coûts d’un programme de vaccination systématique. Au
Honduras, comme dans de nombreux autres pays d’Amérique latine
et des Caraïbes, ces campagnes périodiques mobilisent une très
grande partie des travailleurs du secteur de la santé, mais aussi
des fonctionnaires d’autres secteurs, ainsi que de nombreux béné-
voles, pendant deux à trois semaines d’affilée. Grâce à cet effort
communautaire massif, environ 8% des doses sont administrées au
Honduras, et l’on estime que cette action est déterminante pour
atteindre une couverture élevée de la population et faire en sorte
que le grand public continue à considérer la vaccination comme  une
intervention sanitaire essentielle. Malgré les importants avantages
programmatiques qu’elles apportent pour respecter les calendriers
vaccinaux des enfants et atteindre d’autres objectifs ciblés, ces cam-
pagnes annuelles font appel à énormément de ressources et bon
nombre des ressources ainsi utilisées devraient être comptabilisées
dans le processus annuel de budgétisation. Certes, notre étude ne
mesure pas le coût d’opportunité de ces campagnes pour ce qui est
des services de santé et autres services non réalisés, mais elle éva-
lue le temps consacré par tous les travailleurs et bénévoles (ainsi
que d’autres intrants) pour ces campagnes. Ces facteurs devraient
être pris en considération dans le cadre des futures activités de
planification.

Cette étude présente plusieurs limites. Tout d’abord, la
conception de l’étude permet une inférence statistique standard
concernant les coûts économiques de la vaccination dans les huit
régions étudiées. Cependant, ces régions n’ont pas été choisies
au hasard. Par conséquent, notre estimation du coût total natio-
nal a nécessité d’émettre une hypothèse supplémentaire selon
laquelle les établissements situés dans les régions en dehors du
cadre d’échantillonnage ne sont pas systématiquement différents
des établissements de taille et de type similaires dans les régions de
l’échantillon. C’est pourquoi l’incertitude dans nos estimations est
quelque peu supérieure à ce qui est mentionné dans les intervalles
de confiance indiqués. Deuxièmement, le coût de la main d’œuvre
au niveau des établissements a pu être surestimé en raison d’un
biais de notification. Bien que la méthode utilisée pour les entre-
tiens et la formation des enquêteurs aient été conç ues pour réduire
au minimum ce type de biais, nous ne disposions pas d’une réfé-
rence permettant de valider la méthode ou d’évaluer le biais, le cas
échéant. En outre, dans la plupart des cas, la personne chargée de
la vaccination dans l’établissement de santé a indiqué son estima-
tion de la fraction du temps que chaque travailleur passe sur des
activités de vaccination. Bien que ces personnes aient été encou-
ragées à demander des informations aux autres agents de santé
de l’établissement au cours de l’entretien, et qu’elles l’aient sou-
vent fait, l’on peut raisonnablement supposer que l’évaluation du
temps consacré par le personnel de santé à la vaccination est impré-
cise. Pour bien faire, il faudrait que les futures études valident la
méthode en la comparant à l’étude des temps et mouvements, ou
à d’autres méthodes de mesure plus rigoureuses. Troisièmement,
l’approche sociétale de cette étude n’a pas mesuré les coûts pour
les ménages qui sont associés au temps et aux frais de déplace-
ment inhérents à la vaccination. Quatrièmement, notre étude n’a
pas été en mesure d’allouer les coûts du système à l’administration
de vaccins spécifiques, bien qu’il soit possible que certains types de
vaccins nécessitent plus ou moins de ressources. Enfin, les corré-

lats du total des coûts des établissements déterminés dans cette
étude sont conformes à d’autres conclusions sur les facteurs de
coûts au niveau des établissements qui ont été publiées. Cependant,
disposer de plus d’informations sur la relation entre la couverture
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ou d’autres mesures de performance du programme) et les coûts
otaux contribuerait à affiner les recommandations sur l’efficience
es programmes.

Nous pensons qu’une bonne partie des informations recueillies
eront utiles dans la budgétisation courante ainsi que dans la pla-
ification stratégique pour l’introduction de nouveaux vaccins,

’amélioration de la qualité du programme et l’optimisation du
apport coût-efficacité. Cependant, il faut faire montre de pru-
ence. Nos estimations portent sur une année passée et, du fait
es tendances à long terme des coûts unitaires et d’autres fac-
eurs contextuels, il pourrait s’avérer nécessaire d’actualiser ou
’ajuster les résultats de cette étude pour pouvoir les utiliser doré-
avant. En outre, certains des coûts que nous présentons ici ne
orrespondent à aucune transaction financière (par exemple, le
emps des bénévoles), et tous les frais de vaccination ne sont pas
omptabilisés dans le budget du programme de vaccination. En
ffet, la main d’œuvre au niveau des établissements est un intrant
mportant qui n’est généralement pas inclus dans le budget de
a vaccination. Enfin, nous n’avons pas estimé le coût marginal
u système correspondant à l’élargissement de la couverture, ni

e coût marginal du système correspondant à l’ajout d’un nou-
eau vaccin dans le calendrier de vaccination systématique. Dans
a planification des augmentations marginales de la portée ou de
’échelle de déploiement du programme de vaccination, nous ne
ecommanderions pas de supposer simplement que les coûts du
ystème des doses supplémentaires seraient comparables au coût
u système moyen évalué dans cette étude. Néanmoins, dans le
adre de la planification de ce type d’augmentations, il vaut nette-
ent mieux disposer des informations de cette étude que n’avoir

ucune information systématique et complète sur l’utilisation des
essources.

. Conclusions

Cette étude montre que même  en ajoutant de nouveaux vac-
ins plus coûteux au calendrier de vaccination systématique, les
oûts du système représentent la majorité des ressources utili-
ées dans l’exécution du programme national de vaccination au
onduras. Les coûts du système par dose administrée varient
onsidérablement d’un établissement à l’autre, les coûts étant
lus fortement corrélés avec le nombre de doses administrées.
’étude apporte des informations essentielles pour permettre une
eilleure mobilisation et gestion des ressources pour la vaccina-

ion. Le fait d’intégrer le type de données sur les coûts recueillies
ans le cadre de cette étude à d’autres mesures de performance
u programme permettra de planifier les ressources plus pré-
isément et d’identifier les opportunités d’améliorer le rapport
oût-efficacité.
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oûts  des  services  de  vaccination  systématique  en  Moldavie  :
ésultats  d’une  étude  de  coûts  réalisée  en  établissements  de  santé
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Objectif  : Les  estimations  disponibles  quant  au coût  de  prestation  des  services  de vaccination  systématique
sont  périmées.  La présente  étude  vise  donc  à remédier  aux lacunes  en  matière  de  données  factuelles  en
évaluant  les  coûts  économiques  totaux  et les  coûts  unitaires  des  services  de  vaccination  systématique
(VS)  en  Moldavie,  dans  le  cadre  d’une  étude  multinationale  portant  sur  les  coûts  et le  financement  de  la
vaccination  systématique  (EPIC).
Méthodes:  Cette  étude  transversale  se  fonde  sur  un échantillon  aléatoire  stratifié  à  plusieurs  degrés
comprenant  cinquante  établissements  de  soins  de  santé  primaires.  Des  données  sur  les  intrants,  les
prix  et  les  produits  ont  été  recueillies  rétrospectivement  pour  2011  et  ont  été  analysées  à l’aide  d’une
approche  de  détermination  des  coûts  par  élément  avec  les  logiciels  Excel  et  SPSS®.
Résultats:  Le coût  moyen  total  de  la vaccination  systématique  au  niveau  des  établissements  était  de
11  943  dollars  US  par  année,  allant  de  565  dollars  US  à 112  548  dollars  US. Le  coût  de la  main-d’œuvre
constituait  le  facteur  principal  des  coûts  de  la  vaccination  systématique,  représentant  65  %  de  ceux-ci,
suivi  des  coûts  en  capital  (16,3  %) puis  du  coût  des  vaccins  et  du  matériel  d’injection  (9  %).

Le  coût  moyen  par  dose  était  de  18,3  dollars  US,  le  coût  par  enfant  de  316,6  dollars  US  et le coût  par
enfant  complètement  vacciné  de  332,3  dollars  US.  Ces  résultats  révèlent  des  variations  considérables
quant  aux  coûts  des  services  de  vaccination  systématique  entre  les  différents  types  d’établissements  et

selon leur  échelle,  c’est-à-dire  selon  le nombre  annuel  de doses  administrées.
Conclusions:  L’étude  montre  que  les  coûts  liés  à la  vaccination  complète  d’un  enfant  dans  un  pays  à
revenu  intermédiaire  sont  beaucoup  plus  élevés  que  ce qu’indiquaient  les  estimations  précédentes.  Le
gouvernement  se servira  de  ces  résultats  afin  de mieux  planifier  et financer  les  services  de  vaccination
systématique,  ce qui  accroîtra  leur durabilité.
. Introduction

La vaccination contre les maladies infantiles transmissibles réa-
isée au travers du Programme élargi de vaccination (PEV) fait partie
es interventions de santé publique qui présentent le meilleur rap-

ort coût-efficacité [1]. En réduisant la mortalité et la morbidité,

a vaccination peut contribuer de manière significative à l’atteinte
e l’objectif du Millénaire pour le développement qui consiste à

Veuillez citer cet article sous presse comme  suit : Goguadze K et al. Coûts
es services de vaccination systématique en Moldavie : résultats d’une étude de
oûts réalisée en établissements de santé. Vaccine (2015), http://dx.doi.org/10.1016/
.vaccine.2014.12.034
∗ Auteur correspondant. Tél.: +995 322253104; fax: +995 322995540.

Adresse e-mail : k.goguadze@curatio.com (K. Goguadze).

ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.10.034
264-410X/© 2015 Elsevier Ltd. Tous droits réservés.
©  2015  Elsevier  Ltd.  Tous  droits  réservés.

réduire de deux tiers la mortalité des enfants de moins de cinq ans
entre 1990 et 2015 [2].

Les coûts et le financement des programmes nationaux de vac-
cination sont évalués depuis les années 1980 dans le cadre de
l’initiative pour la vaccination universelle des enfants [3]. Toutefois,
les informations actuellement disponibles sont périmées, et il serait
important de disposer de nouvelles connaissances sur l’ensemble
des coûts économiques des programmes de vaccination systéma-
tique afin d’étayer les politiques et les pratiques, tant au niveau
mondial que national.

Notre étude évalue les coûts économiques totaux et les coûts

unitaires du programme de vaccination de la République de Mol-
davie, dans le cadre d’une étude multinationale soutenue par la
Fondation Bill et Melinda Gates qui vise à évaluer les coûts des pro-
grammes de vaccination systématique, ainsi que de l’introduction
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e nouveaux vaccins. Les résultats de notre étude devraient contri-
uer à la création d’une nouvelle base factuelle qui jouera un
ôle utile pour l’élaboration de politiques nationales et mon-
iales, tout en contribuant à une meilleure planification et à
ne meilleure gestion du programme national de vaccination en
oldavie.

. Le programme national de vaccination en Moldavie

Le plan actuel relatif au programme national de vaccination en
oldavie couvre la période 2011-2015 et garantit une vaccina-

ion gratuite contre dix maladies infectieuses : la poliomyélite, la
iphtérie, le tétanos, la coqueluche, l’hépatite B, la rougeole, les
reillons, la rubéole, la tuberculose et l’Haemophilus influenzae de
ype B. En se fondant sur ce programme, la Moldavie a l’intention
’accroître la couverture par le vaccin DTC3 en la faisant passer

 94 % et 95 % en 2014 et 2015, respectivement, bien que le pays
ignale déjà un taux de couverture élevé par ce vaccin, lequel
épasse 90 % [4,5].

Les services de vaccination systématique1 sont assurés princi-
alement par l’intermédiaire d’établissements de soins de santé
rimaires (SSP). Dans les zones urbaines, les centres de médecine

amiliale sont au service de 40 000 à 80 000 personnes et de 440
 880 nourrissons. Dans les zones rurales, les centres de santé
épondent aux besoins de 4500 habitants et d’environ 50 nourris-
ons, les cabinets de médecins de famille sont au service de 900 à 3000
abitants et d’environ 10 à 33 nourrissons, et les petits bureaux de
anté répondent aux besoins de près de 900 habitants et de 5 à

 nourrissons. Tous ces établissements, à l’exception des bureaux
e santé, emploient des médecins et des infirmières, tandis que la
lupart des bureaux de santé n’emploient que des infirmières. Les
tablissements privés, bien qu’ils se multiplient, ne participent pas

 la prestation des services de vaccination systématique financés
ar l’État. Dans tous les établissements de SSP, la vaccination est
ssurée en tant que stratégie fixe, et on ne procède à aucune activité
e proximité. Par conséquent, les coûts indiqués dans la présente
tude ne concernent que la stratégie fixe.

. Matériel et méthodes

Il s’agit d’une étude de coûts transversale réalisée en établisse-
ents de santé, qui examine les coûts totaux et les coûts unitaires

e la vaccination systématique et décrit les facteurs ainsi que les
ariations de coûts observés dans des établissements de santé en
oldavie.

.1. Échantillonnage des établissements

L’étude était fondée sur un échantillon représentatif composé
’établissements de SSP choisis selon un échantillonnage aléatoire
tratifié à plusieurs degrés. Au premier degré, on s’est servi du
ombre total de doses de vaccins administrées en 2011 pour stra-
ifier 37 districts en trois strates, à savoir les districts où un faible
ombre, un nombre intermédiaire et un nombre élevé de doses de
accins sont administrées par année. La stratification était fondée
ur des terciles obtenus suite à une analyse fréquentielle simple à
artir du nombre annuel de doses administrées. Après la stratifi-

ation, on a choisi deux districts dans chaque strate à l’aide d’une
pproche par échantillonnage aléatoire simple, ce qui a donné un
chantillon de six districts.

1 On définit les services de vaccination systématique comme les services ou les
ctivités de vaccination qui ont lieu régulièrement dans le cadre du programme
ational.
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Au second degré, on a choisi au hasard des établissements de
SSP à partir d’une liste exhaustive d’établissements stratifiée par
situation géographique (urbaine ou rurale) dans chaque district
échantillonné. On a estimé la proportion d’établissements urbains
ou périurbains et d’établissements ruraux par rapport au nombre
total d’établissements, et on s’en est servi pour calculer le nombre
d’établissements ruraux et d’établissements urbains ou périurbains
à échantillonner. On a choisi au hasard un établissement périurbain
dans chaque district échantillonné et trois établissements urbains
dans la capitale. On a choisi les établissements ruraux au moyen
d’un échantillonnage aléatoire systématique. L’échantillon final se
composait par conséquent de 8 établissements urbains ou périur-
bains et de 42 établissements ruraux, représentant 5 centres de
médecine familiale, 10 centres de santé, 23 cabinets de médecins
de famille et 12 bureaux de santé. Cet échantillon a été tiré de
1318 établissements qui participent à la prestation de services de
vaccination.

La collecte de données dans les établissements a été effectuée
du 3 octobre 2012 au 14 janvier 2013 au moyen de questionnaires
normalisés, pré-testés et structurés. Elle a été réalisée par des col-
lecteurs de données expérimentés, et incluait des entrevues avec
des administrateurs d’établissements et des agents de santé qui
interviennent dans la vaccination, l’observation des établissements
et l’examen des dossiers.

3.2. Analyse de coûts

On a recueilli rétrospectivement pour l’année civile 2011 les
données relatives au PEV systématique et on les a converties en
dollars US de 2011 à l’aide du taux de change en vigueur pour
l’année. Les calculs des coûts étaient fondés sur une méthodolo-
gie d’approche commune pour l’analyse relative à l’établissement
des coûts et au financement du programme de vaccination sys-
tématique [6,7] ainsi que sur les lignes directrices concernant
l’établissement des coûts pour les plans pluriannuels complets
(PPAc) [8]. On a déterminé les coûts de tous les intrants à l’aide
d’une approche par élément, où les intrants ont été énumérés par
activité, de même  que les quantités et les prix pour chaque élément
d’intrant [9,10].

Les données relatives aux coûts comprenaient une liste exhaus-
tive des dépenses en capital2 ainsi que des dépenses récurrentes.
On a analysé les coûts en capital au moyen d’un taux d’actualisation
de 3 % [11], et on a appliqué des années de vie utile propres à la
Moldavie pour différentes dépenses en capital [12].

Le coût de la main-d’œuvre comprenait les salaires et les autres
allocations versés au personnel participant au PEV. On a calculé
ce coût selon le pourcentage de temps que le personnel déclarait
consacrer à différentes activités de vaccination.

On a calculé le coût des vaccins et des seringues pour chaque vac-
cin séparément. Le nombre de doses utilisées comprenait aussi bien
les doses administrées (pour tous les vaccins du calendrier) que les
doses perdues, ce qui a permis d’estimer le taux de perte propre
à chaque vaccin et le taux global au niveau des établissements
[11].

On a calculé les coûts relatifs à la chaîne du froid en invento-
riant le nombre et le type d’équipements de la chaîne du froid et
les fiches signalétiques d’articles publiées par l’Organisation mon-
diale de la Santé (OMS) [13]. Les coûts énergétiques de la chaîne

du froid étaient basés sur les caractéristiques de la consommation
d’énergie tirées des fiches signalétiques de l’OMS ; on a appliqué le
prix unitaire local de 0,095 USD/kWh.

2 Les dépenses en capital comprennent les bâtiments, les véhicules, l’équipement
de la chaîne du froid et le matériel de bureau.
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par ce vaccin au sein de l’échantillon : 94,8 %. Les centres de santé
Figure 1. Coûts totaux selon le type d’étab

Pour les coûts non exclusivement liés à la vaccination, on s’est
ervi des méthodes de répartition suivantes : on a attribué le coût
es véhicules et de leur entretien selon la proportion de kilomètres
arcourus pour la vaccination systématique par rapport au nombre
otal de kilomètres parcourus en 2011 ; on a attribué les coûts des
âtiments selon la proportion de mètres carrés destinés à la vac-
ination systématique (lieux où les vaccins sont administrés ou
ntreposés) par rapport à la surface totale des établissements. De
lus amples détails sur le calcul des coûts et les prix unitaires sont
isponibles auprès d’autres sources [12]. Un tableau présentant les
rincipales hypothèses et méthodes de répartition des coûts est
ourni en annexe.

On a converti les coûts estimés en coût par dose administrée, en
oût par enfant complètement vacciné et en coût par nourrisson.  Aux
ns de notre étude, l’expression « enfant complètement vacciné »
ésigne un enfant de moins d’un an qui a reç u trois doses de vaccin
TC (DTC3). Bien que cette définition diffère de celle qui est offi-
iellement employée en Moldavie3, elle est utile lorsqu’il s’agit de
omparer les coûts sur le plan international.

On s’est servi du logiciel Excel pour calculer les divers éléments
e coûts et les coûts unitaires pour un établissement. On a ensuite
ransféré ces variables calculées dans le logiciel SPSS (version 19.0)
our procéder à des analyses statistiques plus poussées.

Tout au long de cet article, sauf indication contraire, nous pré-
entons les coûts économiques totaux des services de vaccination
ystématique au niveau des établissements en dollars US de 2011,
u taux de change en vigueur. Les coûts et leurs variations sont pré-
entés selon la situation géographique (urbaine ou rurale), le type

t l’échelle de l’établissement en utilisant un test t de signification
tatistique.

3 En Moldavie, l’expression « enfant complètement vacciné » désigne un enfant de
oins d’un an qui a reç u trois doses de vaccin DTC-Hib-Hép B, une dose de vaccin

CG, une dose de vaccin contre l’hépatite B, trois doses de vaccin antipoliomyélitique
ral (VPO) et une dose de vaccin ROR.
ent et couverture par le vaccin DTC3 %)4.

4. Résultats

4.1. Coûts totaux au niveau des établissements et variation des
coûts observée

Les coûts totaux de la vaccination au niveau des établissements
de l’échantillon variaient entre 565 dollars Us et 112 548 dollars
US, avec une moyenne de 11 943 dollars US et une médiane de
3822 dollars US. Les variables logarithmiques révèlent une cor-
rélation linéaire positive entre les coûts totaux au niveau des
établissements et le nombre total de doses administrées (r = 0,95 ;
p < 0,01).

La Figure 1 montre que le coût total pour un établissement
varie selon le type d’établissement, les coûts augmentant selon sa
taille (des bureaux de santé jusqu’aux centres de médecine fami-
liale). Il n’existe pas de grandes variations au sein de chaque type
d’établissement, à l’exception des centres de médecine familiale,
où les coûts sont compris entre 28 335 dollars US et 112 548 dollars
US (moyenne : 62 902 dollars US). Deux établissements, à savoir un
bureau de santé et un centre de santé, affichent des coûts considéra-
blement plus élevés comparativement à leurs pairs. On a découvert
que ces deux établissements étaient très performants : ils adminis-
traient un plus grand nombre de doses par année et atteignaient un
taux de couverture plus élevé. La figure montre aussi que, bien que
la majorité des établissements atteignent un taux de couverture
élevé par le vaccin DTC3, la présence de quelques établissements
peu performants entraîne un plus faible taux moyen de couverture
et les cabinets de médecins de famille avaient des taux de cou-
verture plus élevés (98,1 et 97,8 %, respectivement), alors que les

4 Le fait que les dénominateurs de la population cible diffèrent selon le type
d’établissement et le faible taux de couverture dans les établissements de plus petite
taille supposent un moins grand nombre d’individus comparativement aux plus
grands établissements.
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Tableau  1
Structure des coûts selon le type d’établissement et l’échelle de l’établissement.

Poste Type d’établissement Échelle de l’établissement

Centres MF  CS Cabinets MF BS Petite Intermédiaire Grande Total

Coût récurrent (% du total) 89,7 88,7 85,4 77,2 76,9 87,7 90,7 83,7
Main-d’œuvre salariée 70,4 73,2 68,1 54,4 55,5 71,4 73,3 65,1
Vaccins et matériel d’injection 14,4 8,2 8,8 8,3 8,1 8,6 10,6 8,7
Services publics et communications 2,7 4,8 5,9 8,5 8,3 5,1 5,0 6,4
Impression 1,1 0,5 0,1 0,0 2,4 1,5 0,5 1,7
Énergie requise par la chaîne du froid 0,1 0,5 0,5 1,8 1,4 0,5 0,2 0,8
Autres coûts récurrents 1,0 1,5 2,0 4,2 1,2 0,6 1,1 1,0
Coût  en capital (% du total) 10,3 11,3 14,6 22,8 23,1 12,3 9,3 16,3
Bâtiment 7,1 5,8 9,2 15,3 15,2 7,5 5,7 10,3
Équipement de chaîne du froid 0,2 0,8 2,3 4,6 4,5 1,6 0,6 2,7
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(après les centres de médecine familiale) aux intrants non relatifs
à la main-d’œuvre.
Autres coûts en capital 3,0 4,7 3,1
Total  (%) 100 100 100
Coût  unitaire par dose, USD 10,4 19,4 18,

ureaux de santé avaient en général les taux les plus faibles (90,2 %).
’étude a également révélé que le coût total pour un établissement
st en corrélation avec le nombre de nourrissons reç us par celui-ci
r = 0,95, p < 0,01).

.2. Structure des coûts totaux pour les établissements

L’analyse a révélé que la part des coûts liés à la main-d’œuvre
roît selon la taille et le type de l’établissement (définis par le
ombre total de doses administrées en 2011), et constitue le facteur
rincipal des coûts de la vaccination. Le coût de la main-d’œuvre
eprésentait 65 % du coût total de la vaccination pour les établis-
ements de l’échantillon, allant de 55 % dans les établissements de
lus petite échelle à 73 % dans les établissements de plus grande
chelle. Près de 87 % des intrants relatifs à la main-d’œuvre sont
onsacrés à quatre fonctions ou activités de vaccination cruciales :
a prestation des services de routine (29,8 % du temps), la gestion du
rogramme (23,5 %), la tenue de dossiers et l’information relative à

a gestion sanitaire (17,1 %), et la mobilisation sociale (16,7 %) (voir
a figure A1 dans l’annexe pour plus de détails).

Les coûts en capital occupent le deuxième rang quant aux coûts
otaux de la vaccination pour les établissements. La part des coûts
écurrents et des coûts en capital différait aussi d’un établissement

 l’autre. Ainsi, la part des coûts en capital était la plus faible dans
es centres de médecine familiale (10,3 %) et la plus élevée dans
es bureaux de santé (22,8 %) ; la moyenne dans l’ensemble des éta-
lissements échantillonnés étant de 16,3 % (voir le Tableau 1). En
utre, dans les établissements de plus grande échelle, la part des
oûts en capital était d’environ 9,3 %, alors que dans un établisse-
ent de petite échelle, cette part atteignait 23,1 %. Les vaccins et

e matériel d’injection ne représentaient que 8,72 % du coût (inter-
alle : 8,3 – 14,42 % selon le type d’établissement et 8,04 – 10,63 %
elon l’échelle de l’établissement).

.3. Coûts unitaires au niveau des établissements et leurs
ariations

Pour cette étude, on a évalué un éventail de coûts unitaires,
ont le coût par dose, le coût par nourrisson et le coût par
nfant complètement vacciné ; ces coûts s’élevaient à 6,4 dollars
S, 112,3 dollars US et 117,8 dollars US, respectivement. Les diffé-

ences entre établissements urbains et ruraux sont présentées dans
e Tableau 2. Ces différences (avec et sans les coûts partagés relatifs

 la main-d’œuvre) ne sont pas significatives sur le plan statistique.

n outre, les différences relatives aux coûts unitaires entre les types
’établissements étaient dépourvues de signification statistique.
outefois, lorsqu’on ôtait les coûts partagés relatifs à la main-
’œuvre, le coût par dose était de 3,10 dollars dans l’échantillon
2,9 3,4 3,2 3,0 3,3
100 100 100 100 100
18,7 20,5 18,3 14,5 18,4

de centres de médecine familiale et passait à 8,50 dollars par dose
dans l’échantillon de bureaux de santé, ce qui devenait significatif
sur le plan statistique (p < 0,01).

La Figure 2 montre une relation négative entre l’échelle de
l’établissement et le coût unitaire pour les établissements de
l’échantillon : en général, les établissements de plus grande taille
ont des coûts unitaires moins élevés.

La seule influence importante, quoique sa signification sur le
plan statistique soit marginale (p < 0,1), était entre les coûts uni-
taires et l’échelle de l’établissement, et seulement pour le coût par
enfant complètement vacciné ou le coût par nourrisson (ou les
deux). La signification sur le plan statistique de l’influence exercée
par l’échelle augmentait lorsqu’on retranchait les coûts partagés
relatifs à la main-d’œuvre des estimations portant sur les coûts
unitaires (voir le Tableau 2).

4.4. Coûts unitaires et performance du programme de
vaccination au niveau des établissements

La Figure 3 montre la relation entre les coûts unitaires pour
les établissements et la performance mesurée d’après le taux de
couverture par le vaccin DTC35. Les bureaux de santé dont le taux
de couverture par le vaccin DTC3 est le plus faible dépensent une
somme  par dose administrée comparable à celle des cabinets de
médecins de famille et des centres de santé. Les bureaux de santé
comptent la plus forte quantité d’intrants non relatifs à la main-
d’œuvre et c’est dans les centres de médecine familiale que cette
quantité est la plus faible ; celle-ci étant déterminée en grande par-
tie par un usage variable du capital. Les centres de santé dépensent
la somme  la plus élevée par dose administrée, mais atteignent aussi
les plus hauts taux de couverture. Les centres de médecine familiale
semblent être les établissements les plus efficaces. En effet, ils sont
en mesure de réaliser des vaccinations au plus bas coût par dose
en se servant de manière efficace d’intrants relatifs et non relatifs
à la main-d’œuvre. Enfin, bien que les centres de santé dépensent
la plus forte somme  par dose, ils consacrent le moins de dépenses
5 Pour calculer le taux de couverture par le vaccin DTC3, nous nous sommes servis
du  nombre d’enfants de moins d’un an qui reç oivent trois doses de vaccin DTC (ou
d’un vaccin contenant le DTC), divisé par le nombre d’enfants de moins d’un an
vivant dans la zone desservie par l’établissement, déterminé grâce aux dossiers de
l’établissement.
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Figure 2. Coût total (sans main-d’œuvre) par dose selon l’échelle de l’établissement.
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aux SSP soient élaborés en fonction de cet objectif.
Nous avons également observé un usage variable du capi-

tal selon le type d’établissement et l’échelle de celui-ci : les
Figure 3. Coût total par dose et taux de couvert

. Analyse

L’étude a aidé à estimer le coût unitaire moyen par dose admi-
istrée en 2011 (18,3 dollars) et le coût par enfant complètement
acciné (316,6 dollars). Ces chiffres sont plus élevés que ceux
ui ont été publiés précédemment dans la littérature pertinente
9,14–16] ; ils sont aussi plus élevés que les chiffres utilisés dans le
lan pluriannuel complet (PPAc), à savoir 191 dollars US par enfant
omplètement vacciné [8]. Le PPAc a sous-estimé les coûts partagés
e 32 % et les coûts en capital de 61 %, mais a surestimé les coûts
écurrents de près de 44 % [12].

Notre étude montre que les intrants relatifs à la main-d’œuvre
ontribuent de manière importante au coût unitaire et, par consé-
uent, au coût global du programme de vaccination. Ces résultats
ont comparables aux données factuelles documentées ailleurs, à
avoir que les programmes de vaccination exigent beaucoup de
ain-d’œuvre [2,9,16]. En outre, l’étude ventile les intrants relatifs

 la main-d’œuvre selon diverses fonctions, une ventilation diffi-
ile à trouver dans d’autres études. En effet, celle-ci montre qu’au

iveau des établissements, quatre activités déterminent près de
7 % des coûts des intrants relatifs à la main-d’œuvre en ce qui
oncerne la vaccination. Le gouvernement de Moldavie a à cœur
’accroître l’efficience du système de santé. Ces résultats donnent
ar le vaccin DTC3 selon le type d’établissement.

à penser que le fait de réduire le temps consacré par le personnel à
la vaccination pourrait aider à accroître l’efficience du programme.
Cette réduction pourrait se faire soit par le transfert des tâches
[17]6, par lequel les médecins délèguent aux infirmières certaines
tâches liées à la vaccination, soit par une réduction du temps consa-
cré aux fonctions de gestion ou à la tenue des dossiers (ou les
deux). On pourrait atteindre ce dernier objectif au moyen d’un sys-
tème d’information pour la gestion sanitaire informatisé, qui est en
cours de développement. La présence de modules adéquats servant
à la planification et à la gestion du programme de vaccination, en
plus des modules de tenue de dossiers, est susceptible de réduire le
temps consacré par le personnel à ces fonctions, pour autant que les
modules du système d’information pour la gestion sanitaire relatifs
6 On appelle « transfert des tâches » un processus de délégation où les tâches sont
cédées, au besoin, à des agents de santé moins spécialisés. Grâce à cette réorgani-
sation de la main-d’œuvre, le transfert des tâches offre une solution viable pour ce
qui est d’améliorer la couverture des soins de santé par un usage plus efficient des
ressources humaines déjà disponibles.
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établissements de plus grande taille (centres de médecine familiale
et centres de santé) et les établissements de plus grande échelle
sont en mesure d’utiliser le capital plus efficacement. L’influence
du capital devient importante lorsqu’on exclut les coûts partagés
relatifs à la main-d’œuvre et lorsque l’usage variable du capital
devient un déterminant crucial des coûts. Le niveau d’échelle est
associé à des coûts unitaires plus faibles et corrobore les données
factuelles disponibles sur le plan mondial [15,18]. Par consé-
quent, le fait d’accroître l’échelle d’un établissement (par fusion
d’établissements plus petits pour en créer de plus grands, là où de
telles fusions sont possibles) pourrait aider à réduire les coûts uni-
taires du programme. Toutefois, ces changements pourraient aussi
augmenter les distances pour se rendre dans un établissement et
avoir des effets défavorables sur les taux de couverture vaccinale.

En outre, nous avons constaté que les vaccins et les fourni-
tures de vaccination représentaient le troisième facteur de coûts
en importance quant aux coûts de la vaccination au niveau des
établissements. Par conséquent, la réduction du prix des vaccins,
qui est actuellement le double du prix des vaccins fournis par
l’UNICEF [19], pourrait représenter pour ce pays la stratégie à envi-
sager. De plus, la Moldavie n’aura plus droit au financement de
l’Alliance GAVI en 2016, et le pays songe à réformer son programme
de vaccination et à décentraliser les responsabilités relatives à
l’approvisionnement en vaccins en raison de la nature des règle-
ments nationaux sur les finances publiques. Notre étude montre
que le coût des vaccins est un élément crucial du programme de
vaccination et que ce coût doit être bien géré. Un modèle centralisé
pour l’approvisionnement en vaccins pourrait donc s’avérer plus
efficace, alors que la décentralisation de cette fonction risque de
provoquer une hausse du prix des vaccins et d’augmenter le coût
global du programme.

Enfin, nous avons observé que la Moldavie atteint des taux éle-
vés de couverture vaccinale comparativement à d’autres pays de
la région [20]. Toutefois, des différences existent lorsqu’on exa-
mine les taux de couverture par niveau d’établissement : en effet,
les bureaux de santé qui ne sont pourvus que d’infirmières et qui
sont situés dans de petits villages présentent le plus faible taux de
couverture par le vaccin DTC3. Cependant, en raison du très petit
nombre de nourrissons, à savoir sept (IC = 95 % : 6,7–7,9) dans la
zone desservie par l’établissement, cette faible couverture signi-
fie qu’un enfant tout au plus manque sa troisième dose de vaccin
DTC. Les centres de santé ainsi que les cabinets de médecins de
famille atteignent de plus hauts taux de couverture par le vaccin
DTC3 comparativement aux autres. On peut présumer que le fait
de répondre aux besoins d’une population relativement réduite et
de compter des médecins parmi leur personnel permet vraisembla-
blement à ces établissements de mieux identifier les nourrissons,
de mieux planifier leur vaccination et d’assurer un meilleur suivi, et
par conséquent d’atteindre une meilleure couverture par le vaccin
DTC3. Bien que les centres de médecine familiale aient aussi des
médecins au sein de leur personnel, il se peut qu’en raison de la
grande taille de la population desservie, ils doivent faire face à des
difficultés additionnelles pour ce qui est d’identifier, de suivre et de
vacciner un enfant. On pourrait donc accroître le taux de couverture
par le vaccin DTC3 en accordant plus d’importance aux centres de
médecine familiale, où la performance du programme de vaccina-
tion est la plus mauvaise après celle des bureaux de santé (92,7 %).
Il semble plus faisable d’améliorer la performance de ces établis-
sements pour plusieurs raisons : ils ont une meilleure dotation en
personnel et davantage de ressources humaines, ils accueillent un
plus grand nombre de nourrissons, et le fait d’améliorer leur per-
formance aurait un impact plus important sur le taux de couverture

national. De plus, en raison de leur capacité à fournir les services
de vaccination présentant le meilleur rapport coût-efficacité, il
pourrait s’agir d’une option moins coûteuse pour le budget natio-
nal. Toutefois, cette stratégie suscite des préoccupations quant à
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’équité entre milieux urbains et milieux ruraux. Pour atténuer
elles-ci, il semble nécessaire de faire porter l’essentiel des efforts
e gestion sur les établissements ruraux dont la performance est

argement insuffisante, dans lesquels les taux de couverture sont
nférieurs à 80 %, et d’offrir une supervision efficace ou toute autre
ssistance qui s’avérera nécessaire.

Bien que cette étude fournisse des données factuelles pré-
ieuses, on ne doit pas oublier ses forces et ses limites. Il s’agit
n effet de la première étude des coûts des services de vaccina-
ion réalisée en établissements en Moldavie, et celle-ci représente
ne riche source de données qui pourraient servir à la planification
ationale et de référence aux résultats d’études futures. La taille
e l’échantillon (50 établissements) était relativement réduite et
xcluait les maternités, dans lesquelles le BCG et le vaccin contre
’hépatite B sont administrés à la naissance. Pour cette raison, il
e peut que les coûts totaux et les coûts unitaires soient légère-
ent sous-estimés. Néanmoins, les maternités ne fournissent que

 des 22 doses du calendrier de vaccination et sont de plus grande
aille que les établissements de notre échantillon ; on pourrait donc
’attendre à ce qu’elles vaccinent les enfants à moindre coût. Par
onséquent, nos sous-estimations devraient être faibles. Deuxiè-
ement, notre définition d’un enfant complètement vacciné n’est

as entièrement compatible avec la définition nationale utilisée en
oldavie. Une interprétation prudente est donc requise lorsqu’il

’agit de comparer nos résultats avec les autres données disponibles
u niveau national et international. Enfin, les estimations relatives
u coût de la main-d’œuvre pourraient être entachées d’un biais
e mémoire quant au temps consacré aux activités de vaccination,
ien que l’on se soit efforcé de réduire ce biais le plus possible en
rganisant des discussions de groupe dans les établissements pour
arvenir à un consensus au sein du personnel.

. Conclusions

Nos résultats pourraient inspirer les discussions en matière de
olitiques qui ont lieu en Moldavie sur la faç on d’accroître le taux
e couverture vaccinale tout en gérant le programme de faç on
lus efficiente et plus durable. Par ailleurs, augmenter le taux de
ouverture grâce à un financement durable est une préoccupa-
ion mondiale, qui dépasse largement les frontières de la Moldavie.
otre étude a noté des variations quant aux coûts totaux de la
accination et aux coûts unitaires au niveau des établissements,
insi que des variations quant à la performance des établisse-
ents mesurée d’après le taux de couverture par le vaccin DTC3.

ette analyse permet d’émettre l’hypothèse que les caractéristiques
’un établissement ont peut-être influencé les taux de couverture
ar le vaccin DTC3. Toutefois, les données factuelles disponibles

ndiquent aussi que les taux de couverture vaccinale dépendent
galement des caractéristiques socioéconomiques de la population
21–23], de sa proximité d’avec l’établissement de santé [24,25],
tc. Il serait donc utile d’évaluer d’autres déterminants propres au
ontexte (caractéristiques démographiques et géographiques, par
xemple) au sein d’un modèle multivarié afin d’établir des liens
e causalité entre les facteurs déterminés par notre analyse biva-
iée relativement à la performance et aux coûts d’un établissement.
e genre de recherche pourrait apporter une autre contribution
alable aux données factuelles mondiales, en plus de la présente
tude.

onnées supplémentaires
On peut trouver des données supplémentaires associées à cet
rticle, dans sa version en ligne, à l’adresse http://dx.doi.org/10.
016/j.vaccine.2014.12.034.
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éterminants  des  coûts  de  la  vaccination  de  routine  au  Bénin  et  au
hana  en  2011
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Contexte  :  Les  outils  disponibles  et servant  à évaluer  les  coûts  ne  mettent  pas toujours  en  évidence  la
nature  hétérogène  des  coûts  au niveau  des  établissements  sanitaires.  La  présente  étude  se  propose  de
trouver  de solution  à ce problème  à partir  d’une  analyse  des  déterminants  des  coûts  de  la vaccination
dans  les  établissements  de  santé.
Méthodes  :  Nous  avons  conduit  une analyse  statistique  sur  la  vaccination  de  routine  et  le  coût  des  vac-
cins dans  les  structures  sanitaires  au  moyen  d’une  régression  des  moindres  carrés  ordinaires.  Parmi  les
variables  explicatives,  on  pouvait  compter  le  nombre  de  doses  administrées,  le  pourcentage  de  temps
consacré  par  le personnel  les  centres  de  vaccination,  le  salaire  moyen  du  personnel,  la présence  d’un
personnel  suffisant  dans  l’établissement,  la présence  d’un équipement  de  chaîne  du  froid,  la distance
d’avec  un  point  de  collecte  des  vaccins  et la  propriété  de  l’établissement  sanitaire.  Les  données  ont  été
extraites  d’échantillons  représentatifs  d’établissements  de  soins  primaires  au Bénin  et  au  Ghana  (46 et
50 établissements,  respectivement)  et  recueillies  dans  le  cadre des  études  EPIC.
Résultats :  La  moyenne  pondérée  du  coût  de  la vaccination  de  routine  par  centre  de  santé  était  de
16  459  $ US au Ghana  et  de 14  994  $ US au Bénin.  La  régression  a mis  en  évidence  que  le nombre  total
de  doses  administrées  était  associé  de  manière  positive  et  significative  au coût  pour  les  établissements
sanitaires  des  deux  pays.  Une  augmentation  de  10 % du  nombre  de  doses  a entraîné  une  augmentation
du  coût  total  de  4  % au Ghana  et  de  7,5 % au  Bénin.  Au  Ghana,  le  pourcentage  de  temps  consacré  à la
vaccination,  la  présence  d’une  chaîne  de  froid  et  la  présence  de  personnel  en  nombre  suffisant  étaient
associés  de  manière  positive  et significative  au  coût  total.  Au  Bénin,  le coût  était  lié  de  manière  négative
et  significative  à  la  distance  avec  le point  de  collecte  des  vaccins.  Dans  l’échantillon  combiné  des  deux
pays,  les  établissements  sanitaires  situés  dans  les  capitales  étaient  associés  à des  coûts  significativement
plus  élevés.

Conclusions  :  Cette  étude  atteste  l’importance  du  niveau  d’échelle  dans  la  détermination  du  coût  de  la
vaccination  pour  les établissements  sanitaires,  ainsi  que  le  rôle joué  par  la  disponibilité  des  agents  de
santé  et  le temps  qu’ils  consacrent  à la  vaccination  au  Ghana  et  au  Bénin.  Ce  type  d’analyse  permet  de
mieux  comprendre  les  coûts  relatifs  à  l’expansion  des  services  de  vaccination,  et peut  aider  à  l’élaboration
de  stratégies  de  vaccination  plus  efficientes.

©  2015  Elsevier  Ltd.  Tous  droits  réservés.
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1. Contexte

Comme  la plupart des pays d’Afrique subsaharienne, le Bénin et
le Ghana ont amélioré leur performance en matière de vaccination
au cours de la dernière décennie. Selon l’enquête à indicateurs

multiples menée au Ghana en 2011, la couverture réalisée au
moyen du vaccin pentavalent (DTC-HépB-Hib) était de 92,1 %, alors
que la couverture vaccinale concernant la rougeole, la fièvre jaune
et le tétanos néonatal était plus faible : 88,5 %, 88,3 % et 70,3 %,
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Tableau  1
Calendrier et âge d’administration de la vaccination de routine chez les enfants au
Bénin et au Ghana.

Ghana Bénin

Vaccins traditionnels et sous-utilisés (analyse des coûts de la
vaccination de routine)
Bacille

Calmette-Guérin
(BCG)

Naissance Naissance

Antipolio oral Naissance, 6, 10 et 14
semaines

Naissance, 6, 10 et
14 semaines

Diphtérie-tétanos-
coqueluche-hépatite
B-Haemophilus
influenzae type b

6, 10 et 14 semaines 6, 10 et 14
semaines

Rougeole 9 mois 9 mois
Fièvre jaune 9 mois 9 mois

Nouveaux vaccins (analyse NUVI)
Vaccin anti

pneumocoque
conjugué *
(13-valent)

6 semaines, 10
semaines, 14 semaines
(introduit en avril
2012)

6 semaines, 10
semaines, 14
semaines
(introduit en juillet
2011)

Antirotavirus * 2, 6 et 10 semaines
(introduit en avril
2012)

Non introduit

Rougeole, seconde
dose *

18 mois
(introduit en février
2012)

Non introduit

*
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 Non inclus dans les coûts de la vaccination de routine dans les établissements de
anté en 2011.

espectivement [1]. Au Bénin, un examen du PEV mené en 2007
 découvert une couverture administrative de 81 % pour le vaccin
entavalent comparativement au chiffre de 67 % obtenu par des
nquêtes [2]. Les deux pays ont introduit de nouveaux vaccins avec
’aide de GAVI (antipneumococcique, antirotavirus ou seconde
ose du vaccin contre la rougeole) (Tableau 1).

Les outils existants servant à évaluer les coûts liés à la vacci-
ation de routine (VR) — tels que le plan pluriannuel global —
e mettent pas en évidence la nature hétérogène des coûts pour

es établissements sanitaires. Il s’agit là d’une limite importante ;
n effet, des études antérieures ont démontré une grande diver-
ité quant aux coûts en établissement, laquelle a un impact certain
ur les coûts et la performance des programmes nationaux [3 réf. :

alker]. Le présent manuscrit cherche à faire face à ce problème
n analysant les déterminants des coûts de la VR au niveau des éta-
lissements sanitaires. Les résultats de ce type d’analyse peuvent
ider à l’élaboration d’interventions plus ciblées visant à améliorer
’efficience des programmes de vaccination.

. Méthodes

.1. Collecte des données

La présente évaluation se fonde sur un échantillon stratifié,
eprésentatif et aléatoire, de 50 établissements au Ghana et de 46
u Bénin.

Au Ghana, les districts ont été classés selon le type de milieu
urbain ou rural), le nombre de doses de vaccin pentavalent admi-
istrées en 2011 et la densité de la population. On a choisi quatre
istricts ruraux (nombre de doses administrées élevé et faible clas-
és selon les populations de densités élevée et faible), puis deux
istricts urbains ont été sélectionnés (à nombre de doses adminis-
rées élevé et faible). Parmi les types d’établissements, on comptait

es unités de santé génésique et de santé infantile au sein des
ôpitaux des districts ; des centres de santé ; des établissements
ommunautaires de planification de la santé et de services de santé
CHPS) ; ainsi que des cliniques. Les CHPS sont des établissements
e 33S (2015) S78–S83 S79

de santé de première ligne, qui offrent des interventions directes
ainsi que des services de terrain à des collectivités surtout rurales.
De nombreux CHPS ont tendance à requérir plus de main-d’œuvre
et de carburant par enfant vacciné que d’autres établissements de
santé. Bien que les coûts soient peut-être plus élevés, ces CHPS
administrent en général un plus petit nombre de doses de vaccin
que d’autres établissements, et ont des coûts unitaires plus élevés
[4 réf. : Le Gargasson et al. dans le présent Supplément].

Au Bénin, huit districts ont été choisis selon la densité de la
population, le nombre de doses de vaccin pentavalent administrées
et le secteur géographique. Au total dans les 14 districts sélec-
tionnés, les centres de vaccination associés aux programmes de
vaccination ont été stratifiés selon le type (hôpital de district, centre
de santé, clinique, centre de santé communautaire), l’appartenance
(non gouvernementale ou gouvernementale) et la localité (rural
ou urbain). Un établissement de santé urbain moyen desservait
une population totale d’environ 20 000 à 40 000 personnes, par
comparaison avec 8 000 à 15 000 personnes pour un établisse-
ment de santé rural moyen. Le Tableau 2 décrit l’échantillon
d’établissements de santé qui ont été inclus dans la présente ana-
lyse.

Quarante pour cent des établissements de santé au sein de
l’échantillon du Ghana étaient des CHPS, alors qu’il n’existait pas
un type équivalent d’établissement de santé au sein de l’échantillon
du Bénin (appendice 1). Cette différence quant à la composition et à
la répartition de la structure sanitaire restreint toute comparaison
directe des coûts entre le Ghana et le Bénin. Le Bénin présentait
un plus grand nombre moyen de doses administrées par établis-
sement, et ne faisait pas appel à des bénévoles pour mener des
activités de VR (Tableaux 3 et 4).

On a recueilli les données à l’aide de questionnaires standardi-
sés et pré-testés. On a estimé les coûts économiques totaux pour
les établissements de VR selon la quantité et le prix des intrants, en
suivant une approche méthodologique commune élaborée pour les
études EPIC ainsi que les directives mondiales relatives au calcul et
à l’analyse des coûts [6,7]. On a ensuite compilé les données des vac-
cins administrés grâce aux registres des établissements sanitaires.
On a enfin attribué des coûts économiques pour les intrants des dif-
férentes activités de vaccination (voir les définitions à l’appendice
2), selon les facteurs de l’approche commune. Un enfant complète-
ment vacciné est défini comme  un enfant ayant reç u la troisième
dose du vaccin pentavalent (DTC-hépatite B-Hib), selon les dossiers
de vaccination des établissements sanitaires. Les coûts moyens
pondérés ont été estimés à l’aide des pondérations de sélection des
établissements.

Au Ghana, on a soumis le protocole d’étude au comité d’éthique
du Service de santé ghanéen, et l’étude a été autorisée en décembre
2012. Au Bénin, l’étude a été exemptée du processus d’étude d’un
comité d’examen interne. On a mis  en œuvre des procédures stan-
dards en matière de confidentialité afin de protéger l’identité des
répondants interrogés dans le cadre de l’étude, y compris un accès
aux ordinateurs protégé par mot  de passe.

2.2. Stratégie relative à l’analyse du coût commun

Dans la plupart des établissements de santé étudiés,
les ressources étaient partagées entre différentes stratégies
d’administration des vaccins (fixe ou avancée), et entre la vaccina-
tion et les autres services de santé. En ce qui concerne le personnel,
on a estimé le travail rémunéré selon le pourcentage du temps
de travail total consacré à diverses activités de vaccination, telles
que la tenue de dossiers, l’administration des vaccins, le travail de

terrain et la gestion du programme, entre autres. On a attribué les
coûts des vaccins en stratégies fixe ou avancée selon le nombre
de doses administrées dans le cadre de chaque stratégie. On s’est
servi du nombre de kilomètres relevé dans les cahiers de bord
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Tableau 2
Échantillon choisi par district et par localité au Ghana et au Bénin.

District Établissements
urbains
échantillonnés

% du nombre total
d’établissements
urbains
échantillonnés

Population moyenne
desservie par un
établissement

Établissements
ruraux
échantillonnés

% du nombre total
d’établissements
ruraux
échantillonnés

Population
moyenne desservie
par un
établissement

Urbains Ruraux

Ghana
Asante Akim South 2 100 18 906 5 42 9 431
Atwima Mponua 1 100 122 398 5 55 15 325
Bunkpurugu Yunyoo 1 100 31 074 5 55 6 958
Ga  ouest 4 50 16 011 4 44 10 351
Kassena Nankana 2 100 16 358 8 40 4 075
Wa  municipal 1 100 63 673 12 43 6 123
Bénin
Akpro  2 25 20 082 3 50 11 402
Cotonou 2-3 5 100 44 239
Cotonou 1-4 5 100 35 618
Dassa Zoumé 2 25 24 035 4 100 8 041
Parakou N’Dali 1 40 35 955 3 25 11 260
Porto  Novo 3 46 23 292 5 16 12 113
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Savalou  banté 1 22 26 624 

Tchaourou 1 57 27 909 

es véhicules ou d’une estimation pour déterminer la part des
oûts attribuable aux frais relatifs au transport et aux véhicules.
n a estimé les coûts généraux ainsi que les coûts liés aux services
ublics et aux communications selon les dépenses totales de

’établissement ou de l’administration pour ces domaines, multi-
liées par le ratio du nombre de patients recevant la troisième dose
u vaccin DTC ainsi que par la somme  des visites en ambulatoire et
es admissions à l’hôpital. Au Ghana, on s’est servi de l’allocation
uotidienne versée pour les journées nationales de vaccination
fin d’estimer les coûts liés au travail bénévole.

.3. Modèle relatif aux déterminants des coûts

D’après la théorie économique, les coûts dépendent des quan-
ités, des prix, de la qualité et d’autres facteurs environnementaux
8–10]. Aux fins de cette étude, le coût de la VR pour les établisse-

ents sanitaires est représenté grâce à l’équation de forme réduite
uivante :

og(CQi) = ˇ0 + ˇ1 + log(Dosesi) + ˇ2 × log(Tempsi)

+ ˇ3 × log(Pi) + ˇ4 × Zi
Dans ce modèle linéaire, Cqi représente le coût total de la vacci-
ation pour l’établissement (y compris le coût des vaccins) ; Dosesi
eprésente le nombre total de doses administrées lors de la VR
mesure de quantité) ; Tempsi reflète le pourcentage de temps

ableau 3
nalyse descriptive des variables de régression continues pour le Bénin et le Ghana.

Caractéristiques (en moyenne) Ghana 

Moyenne pondérée 

A. Coût de la vaccination par établissement, y compris
le  coût des vaccins (USD)

16 459,38 

B.  Coût de la vaccination par établissement, y compris
le  coût des vaccins s (USD)

12 153,01 

C.  Pourcentage de temps consacré à la vaccination de
routine par le personnel (%)

34,67 

D.  Doses de routine administrées en 2011 3 244,52 

E.  Nombre total de membres du personnel par
établissement

12,20 

F.  Nombre de campagnes en 2011 2,21 

G.  Salaire moyen du personnel par établissement 432,55 

H.  Distance en km jusqu’au point de collecte des
vaccins

– 
4 100 15 602
5 100 14 514

consacré à la vaccination par le personnel de l’établissement ; Pi est
le salaire moyen du personnel (mesure des prix de substitution) ;
et Zi reflète les autres facteurs environnementaux et facteurs de
qualité qui pourraient influer sur le coût. L’une des mesures de la
qualité se fondait sur la réponse à la question suivante : « Avez-vous
assez de personnel pour bien effectuer la vaccination de routine? »
Parmi les autres variables, on retrouvait le type et l’appartenance de
l’établissement de santé, son emplacement, la présence ou non d’un
équipement de chaîne du froid dans l’établissement, la distance (en
km)  entre l’établissement et le point de collecte des vaccins le plus
proche, et l’existence de bénévoles.

On a transformé les variables des équations de régression en
logarithmes à base 10. Les coefficients des variables explicatives
peuvent être interprétés comme  l’effet qu’aurait une variable
en particulier sur le coût total pour l’établissement. D’autres
spécifications du modèle pour cette analyse ont été réalisées afin
d’examiner les effets de différentes variables de contrôle sur la
régression. Nous avons réalisé des régressions des Moindres Carrés
Ordinaires (MCO) au moyen de Stata, version 12 [11]. En plus des
analyses de régression séparées pour chaque pays, il a été réalisé
aussi une analyse combinée sur les deux pays en vue d’évaluer
si les relations entre les variables indépendantes et le coût pour
les établissements sanitaires se maintenaient dans le cas d’un

échantillon de plus grande taille (N = 95).

Les diagnostics de post-estimation du modèle de régression
ont été conduits afin d’examiner la spécification, la robustesse
et la sensibilité des divers modèles. Le test d’hétérogénéité de

Bénin Valeur de p

Erreur type Moyenne pondérée Erreur type

1 624,02 14 993,99 1 563,07 p < 0,0001

1 041,89 5 344,62 425,76 p < 0,0001

2,74 40,07 3,74 p < 0,0001

411,47 8 120,86 882,37 p < 0,0001
1,97 15,52 2,41 p < 0,0001

0,31 4,09 0,09 p < 0,0001
10,94 126,09 7,48 p < 0,0001
– 15,17 18,4
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reusch-Pagan a montré une égalité des variances. L’une des hypo-
hèses importantes de la méthode de régression des MCOs était
’exogénéité de la variable de résultat de vaccination (nombre total
e doses). On s’est servi des dossiers des établissements de l’année
011 afin de connaître le nombre total de doses administrées.
es coûts se fondaient sur une analyse des intrants plutôt que sur
’attribution des budgets des établissements par le gouvernement,
aquelle pourrait influer sur le niveau d’administration des vaccins.
our cette étude, le nombre de doses administrées est donc exogène
u coût pour les établissements pour la période en question.

. Résultats

.1. Description statistique des échantillons

Les coûts de la vaccination pour les établissements étaient
lus élevés dans les zones urbaines que dans les zones rurales au
énin (appendice 3a). Des variations substantielles existaient d’une
égion à l’autre et selon le type d’établissement. Le fait d’exclure
e coût des vaccins avait pour conséquence de réduire ces varia-
ions. La distance entre établissement de santé et point de collecte
es vaccins était plus grande pour les établissements ruraux et
our les hôpitaux. On a observé des coûts plus élevés dans les
tablissements situés dans les régions du centre et du nord. Le
emps de travail consacré à la vaccination était supérieur dans
es zones urbaines et dans les hôpitaux. Le salaire moyen était
n peu moins élevé dans les zones rurales que dans les zones
rbaines.

Au Ghana, le coût des vaccins constituait une fraction plus
aible du coût total de la vaccination pour les établissements
u Bénin. La variation entre zones rurales et urbaines, entre
égions et type d’établissement demeurait, avec ou sans le coût
es vaccins (appendice 3b). Le coût de la VR pour les établis-
ements était plus élevé dans les zones urbaines et dans les
ôpitaux. On a également observé des coûts plus élevés dans les
tablissements situés dans la région du nord. La distance entre
tablissement de santé et point de collecte des vaccins était plus
rande pour les établissements ruraux que pour les établisse-
ents urbains. Le pourcentage du temps de travail consacré à

a vaccination était également supérieur dans les établissements
rbains, peut-être en raison du plus grand nombre de doses admi-
istrées. Le salaire moyen était un peu moins élevé dans les zones
urales que dans les zones urbaines, et augmentait selon le niveau
es établissements de santé (depuis les CHPS jusqu’aux hôpi-

aux).

La plupart des établissements dans les deux pays appartenaient
u gouvernement (Tableau 4) et utilisaient l’éclairage publique. Les
lus grandes différences entre les pays étaient le fait que des frais

ableau 4
nalyse descriptive des variables qualitatives catégorielles utilisées dans la régres-
ion pour le Bénin et le Ghana.

Variable Ghana (%) Bénin (%) Valeur de p (%)

Appartenance au
gouvernement

95 91 0,422

Existence d’un équipement de
chaîne du froid dans
l’établissement

68 100 p < 0,0001

Perception de frais d’utilisation 54 0 p < 0,0001
Recours au travail bénévole

pour la vaccination
84 0 p < 0,0001

Chez le directeur de
l’établissement, sentiment
d’avoir assez de personnel
pour bien effectuer la
vaccination de routine

65 46 0,099
e 33S (2015) S78–S83 S81

d’utilisation étaient perç us uniquement dans les établissements
du Ghana1, et qu’environ un tiers des établissements du Ghana
ne disposaient pas d’équipement de chaîne du froid. Le Tableau 3
montre le coût national global de la VR à partir des moyennes
pondérées. La moyenne pondérée de la VR en établissement au
Ghana, avec ou sans le coût des vaccins, était de 16 459 $ US et de
12 153 $ US, respectivement. Les coûts pour le Bénin étaient plus
faibles : 14 994 $ US, y compris le coût des vaccins et 5 345 $ US
sans le coût des vaccins. Ces chiffres confirment l’observation pré-
cédente selon laquelle le coût des vaccins représente une part
beaucoup plus importante du coût de la vaccination au Bénin
qu’au Ghana. En moyenne, les établissements ghanéens comptaient
moins d’enfants complètement vaccinés, moins de doses totales
administrées, moins de membres du personnel se consacrant à la
vaccination et moins de campagnes de vaccination. Toutefois, les
salaires étaient plus élevés au Ghana, ce qui peut expliquer en par-
tie la différence quant à la moyenne pondérée du coût pour les
établissements entre les deux pays.

3.2. Modèles de régression relatifs aux coûts économiques totaux
de la VR

Dans l’ensemble, les modèles de régression possédaient en
général un assez bon pouvoir explicatif quant aux données por-
tant sur les établissements du Ghana, et un fort pouvoir explicatif
quant aux établissements du Bénin. Dans les deux pays, le nombre
total de doses était associé de manière positive et significative
au coût de la VR pour les établissements. Une augmentation de
10 % du nombre de doses implique une augmentation du coût de
la VR des établissements sanitaires de 3,7 % et 7,5 % au Bénin et
au Ghana, respectivement. Cette relation est maintenue lors de
l’analyse combinée portant sur les deux pays (Tableau 5).

Au Ghana, le pourcentage de temps consacré à la vaccination, la
présence d’un personnel suffisant et la présence d’un équipement
de chaîne du froid étaient associés de manière significative et posi-
tive au coût des établissements sanitaires. Une  augmentation de
10 % du temps de travail consacré à la vaccination augmentera le
coût pour les établissements de 5 %. Les coûts liés à la vaccination
dans les établissements disposant d’un personnel suffisant ou d’un
équipement de chaîne du froid étaient, en moyenne, de 50 % plus
élevés.

Au Bénin, la distance en kilomètres d’avec le point de collecte
des vaccins était associée de manière significative et négative au
coût de la VR des établissements, de sorte qu’une augmentation
de 10 % de la distance d’avec le point de collecte était associée à
une diminution de 1,3 % du coût de la VR pour les établissements.
Ce résultat semble paradoxal ; en effet, on s’attendrait à ce que la
distance influe sur les frais de déplacement. Toutefois, une autre
interprétation est possible, à savoir que les établissements éloi-
gnés ont de plus faibles niveaux d’intrants (et peut-être aussi une
moindre qualité de soins), et donc des coûts plus faibles. Le pour-
centage de temps et les salaires n’étaient pas associés de manière
significative aux coûts pour les établissements.

L’analyse combinée a confirmé la relation positive et significa-
tive entre le coût pour les établissements, d’une part, et le nombre
de doses administrées ainsi que le pourcentage du temps de travail
consacré à la vaccination, d’autre part. Les établissements situés en
milieu urbain étaient associés de manière significative et positive
au coût de la VR. Enfin, les coûts de la VR étaient 44 % plus élevés

au Ghana.

1 Les frais d’utilisation ne concernaient pas spécifiquement les services de vacci-
nation, mais d’autres services offerts par l’établissement de santé.
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Tableau 5
Résultats de l’analyse de régression du coût de la VR pour les établissements au Bénin et au Ghana.

Variable Ghana Bénin Les deux pays
(M1)  (M2) (M3) (M1) (M1) (M2) (M1)

N = 48, dl = 42,
R2 - aj. = 0,412

N = 48, dl = 42,
R2 - aj. = 0,512

N = 48, dl = 36,
R2 - aj. = 0,472

N = 45, dl = 39,
R2 - aj. = 0,868

N = 43, dl + 37,
R2 - aj. = 0,902

N = 43, dl = 34,
R2 - aj. = 0,898

N = 93, dl = 84,
R2 - aj. = 0,507

A.  Nombre total de doses
administrées lors de la VR
(inscrit dans le modèle en
tant que valeur
logarithmique)

0,359**
(3,26)

0,366***
(4,95)

0,418***
(3,98)

0,690***
(13,64)

0,754***
(15,67)

0,752***
(14,09)

0,512***
(8,12)

B. Pourcentage du temps
consacré par le personnel de
vaccination (inscrit dans le
modèle en tant que valeur
logarithmique)

0,503**
(2,76)

0,493**
(2,99)

0,562**
(3,20)

0,106
(1,40)

−0,0377
(−0,50)

−0,0492
(−0,70)

0,438***
(4,78)

C. Salaire mensuel moyen par
établissement (USD) du
personnel participant à la VR
(inscrit dans le modèle en
tant que valeur
logarithmique)

0,477
(1,21)

0,129
(0,32)

−0,141
(−0,25)

0,00353
(0,04)

0,0190
(0,29)

0,0250
(0,35)

−0,0156
(−0,09)

D. Y a-t-il assez de personnel
pour bien effectuer la
vaccination de routine?
(Oui = 1/non = 0)

0.657***
(3,57)

0,510***
(3,61)

0,496**
(3,06)

−0,0577
(−0,98)

−0,0747
(−1,45)

−0,0802
(−1,53)

0,203†
(1,98)

E. Région (Grand Accra au
Ghana/Grand Cotonou au
Bénin = 1; autres = 0)

−0,187
(−0,70)

−0,0523
(−0,46)

0,318*
(2,27)

F. Établissement de santé
(CHPS au Ghana/Centre de
santé au Bénin = 1, autres = 0)

−0,0484
(−0,23)

−0,104
(−0,55)

0,0390
(0,41)

0,0855
(0,86)

−0,118
(−0,97)

G. Appartenance (gouv. = 1,
CHAG/ONG = 0)

−0,153
(−0,56)

H. Urbain = 1/rural = 0 −0,0459
(−0,19)

−0,0147
(−0,15)

−0,0221
(−0,16)

I.  Frais d’utilisation
(oui = 1/non = 0)

0,0149
(0,09)

J. Équipement de chaîne du
froid dans l’établissement
(oui = 1/non = 0)

0,481**
(3,13)

0,480**
(2,77)

K. Existence de bénévoles qui
appuient la vaccination
(oui = 1/non = 0)

0,284
(1,22)

L. Distance en km d’avec le
point de collecte des vaccins
(inscrit dans le modèle en
tant que valeur
logarithmique)

−0,128***
(−5,48)

−0,129***
(−3,78)

M.  Variable fictive pour le pays
(1 = Ghana, 0 = Bénin)

0,436†
(1,74)

t Statistiques entre parenthèses.
†  p < 0,1
*
*
*

4
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 p < 0,05
* p < 0,01
** p < 0,001

. Discussion

Peu d’études statistiques ont examiné les déterminants des
oûts de la vaccination de routine au niveau des établissements
anitaires. En ce qui concerne l’analyse relative au Ghana, le pour-
entage de temps consacré à la vaccination était associé de manière
ositive au coût total de la VR, même  si les coûts de la VR n’étaient
as associés de manière significative aux taux salariaux. Dans
n contexte où la rémunération versée aux ressources humaines
emeure faible, ce résultat semble indiquer que la productivité de
elles-ci joue un rôle plus important, du moins par rapport aux
oûts des programmes de vaccination. La relation avec le pour-
entage de temps consacré à la vaccination de routine au Ghana

oncorde avec les résultats d’une étude antérieure, basée sur les
eures de travail d’infirmières de village [4].

Au Ghana et au Bénin, le coût de la vaccination pour les établis-
ements était également associé de manière positive au nombre
total moyen de doses administrées dans le cadre de la VR. La rela-
tion entre le nombre total de doses administrées et les coûts des
établissements a été découverte lors d’une autre étude, menée en
Inde par Brenzel et al. [4].

Walker et al. [5] ont constaté des variations considérables quant
aux coûts de la vaccination des établissements sanitaires au Pérou,
selon la région et le type d’établissement. La perte de vaccins était
en outre mentionnée comme  un prédicteur des coûts de vaccina-
tion. Toutefois, les informations relatives aux taux de perte étaient
incomplètes ou incohérentes au Ghana comme au Bénin, et n’ont
pas pu être évaluées dans le cadre de la présente étude. Cette étude
n’a pas constaté d’effet significatif attribuable à l’emplacement et
au type des établissements indépendamment des effets des doses

de vaccin.

Notre étude a découvert une relation positive entre la qualité des
services de vaccination, représentée par la présence d’un personnel
suffisant et d’un équipement de chaîne du froid, et le coût de la VR
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es établissements. L’étude relative à l’analyse des coûts reflétait
’état réel de la prestation de services dans les établissements et non
ne estimation normative des pratiques optimales. On s’attendrait
onc à ce que les établissements disposant de plus d’intrants de
eilleure qualité aient des coûts plus élevés.
L’étude comportait plusieurs limites. Premièrement, la taille

elativement petite de l’échantillon par pays a peut-être entraîné
n biais quant à l’estimation du coefficient. L’analyse combinée a
évélé un effet des doses légèrement plus élevé que dans le seul
chantillon du Ghana, et un effet plus faible que dans le seul échan-
illon du Bénin. Deuxièmement, des facteurs autres que la quantité
t le prix des intrants influent sur les coûts des établissements. Bien
ue d’autres variables aient été incluses dans les diverses spécifi-
ations du modèle, des variables telles que la corruption ou encore
a formation du personnel, qui concernent le comportement des
gents de santé, étaient absentes. Troisièmement, il n’était pas pos-
ible de comparer directement les coûts unitaires entre les deux
ays, en raison des différences relatives aux types d’établissements
t à la structure du système de santé. Certaines variables potentiel-
ement importantes, telles que la perte de vaccins et les ruptures
e stocks de vaccins, n’étaient pas disponibles ; nous n’avons donc
as pu en examiner l’impact sur le coût de la VR.

Certains des facteurs de repérage utilisés dans l’attribution
es coûts communs pour les établissements pourraient suresti-
er  les coûts véritables de la vaccination de routine. En outre,

e fait d’utiliser l’allocation quotidienne versée pour les journées
ationales de vaccination afin d’estimer les coûts du travail béné-
ole donne peut-être lieu à une surestimation de ceux-ci lorsqu’on
es compare aux salaires locaux. Lorsqu’on les compare aux coûts
nanciers potentiels, les établissements où les vaccins représentent
ne plus grande part des coûts économiques auront probablement
n ratio coût financier/coût économique plus faible (par exemple,
ôpitaux de district et centres de santé au Ghana).

Sur le plan des implications en matière de politiques, l’expansion
écente des CHPS (situés plus près des populations rurales) au
hana a entraîné des coûts de fonctionnement additionnels au
iveau de la prestation de services. Toutefois, du point de vue des
énages, l’expansion des CHPS devrait réduire les coûts de dépla-

ement et de substitution pour les usagers. L’impact sur les coûts
otaux pour la société est inconnu. Même  si cet impact est négatif,
e transfert de coûts des ruraux pauvres vers le système de santé
ocal peut présenter un avantage social ou éthique.

Pour conclure : la présente étude cerne des facteurs associés au
oût de la VR des établissements sanitaires de deux pays d’Afrique
e l’Ouest. Ces données devraient permettre aux pays de la région
e mener une certaine évaluation de l’impact de diverses stratégies
ur les coûts d’ensemble. En ce qui a trait aux recherches futures,
es résultats soulignent aussi l’importance des approches dites du

 coût complet » en matière d’évaluations économiques, en raison
e la contribution importante des coûts des ressources humaines
u coût total. D’autres études ont sous-estimé [5] l’usage de toutes
es ressources (coût complet) ou n’en ont pas tenu compte. En
utre, des études basées sur des échantillons de plus grande taille
ourraient permettre une évaluation plus complète de certaines
ariables potentiellement importantes.
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ans  les  établissements  de  santé.  Le  cas  de  la  Moldavie

aniel  Maceiraa,∗, Ketevan  Goguadzeb,  George  Gotsadzeb

Centre d’études de l’État et de la société (CEDES), Sánchez de Bustamante 27, (1173), Buenos Aires, Argentine
Fondation internationale Curatio (CIF), Tbilisi, Géorgie

 n  f  o  a  r  t  i  c  l e

ots clés :
accination systématique
roductivité
oûts
ays à revenu intermédiaire

r  é  s  u  m  é

Objectif  : Ce  document  établit  les  facteurs  qui  influent  sur le  coût  et la  performance  du  programme  de
vaccination  systématique  en Moldavie,  grâce  à une  analyse  des  données  des  établissements  de  santé
recueillies  dans  le cadre  d’une  étude  multinationale  des  coûts  et du  financement  de  la  vaccination
systématique  (EPIC).
Méthodes :  Un  échantillon  national  représentatif  des  établissements  de  soins  de  santé  (50)  a  été  sélec-
tionné  en  plusieurs  étapes  par  un  échantillonnage  aléatoire  stratifié.  Les  données  sur les  intrants,  les  prix
unitaires  et  les  résultats  des  établissements  ont  été  recueillies  du  3 octobre  2012  au  14  janvier  2013  en
s’appuyant  sur  un  questionnaire  structuré  prétesté.  Une  analyse  de  régression  des  moindres  carrés  ordi-
naires (MCO)  a été  effectuée  pour  déterminer  les  facteurs  qui  influencent  les  résultats  des  établissements
(nombre  de  doses  administrées  et  enfants  complètement  vaccinés)  et expliquent  la  variation  des  coûts
totaux  des  différents  établissements.
Résultats  :  L’étude  révèle  que  le nombre  d’heures  de  travail,  les taux  de  perte  de  vaccins,  et  la présence
d’un  médecin  dans  un  établissement  (parmi  d’autres  facteurs)  ont  été  positivement  et  significativement
associés  aux  résultats  obtenus.  De  plus,  le  niveau  de production,  le  prix  des  intrants  et  la  part  de  la
population  ayant  une  formation  universitaire  ont  été  significativement  associés  aux  coûts  plus  élevés
des établissements.  Une  augmentation  de  1 % du taux  d’enfants  complètement  vaccinés  augmenterait  le
coût total  de  0,7  %.

Conclusions  :  Peu  d’études  sur  les  coûts  des  services  de  soins  de santé  primaires  dans  les  pays  en  déve-
loppement  évaluent  les  facteurs  moteurs  de  la  performance  et  des  coûts.  Cet  exercice  a  tenté  de  combler
cette lacune  et a contribué  à identifier  les  facteurs  organisationnels  et  de  gestion  des  soins  de  santé  pri-
maires  qui  pourraient  être  perfectionnés  au niveau  d’un district  et  d’un  pays,  par  une  meilleure  gestion
des programmes  ayant  pour  objectif  une  meilleure  performance.

©  2015  Elsevier  Ltd.  Tous  droits  réservés.
. Introduction

Le rapport coût-efficacité des programmes de vaccination est
ien documenté sur l’ensemble du monde au sein des pays déve-
oppés et en voie de développement [1–5]. Bien que des mesures
mportantes aient été prises à l’échelle mondiale pour étendre le
aux de couverture de la vaccination, les progrès accomplis ne

Veuillez citer cet article sous presse comme suit: Maceira D, et al. Facteurs moteurs
e la performance et des coûts de la vaccination dans les établissements de santé.
e  cas de la Moldavie. Vaccine (2015), http://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2014.12.
41
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ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.10.070
264-410X/© 2015 Elsevier Ltd. Tous droits réservés.
sont pas suffisants dans de nombreux pays et plusieurs questions
restent en suspens à l’ordre du jour international : comment iden-
tifier et atteindre la population non desservie ? Quels nouveaux
vaccins doivent être envisagés dans un calendrier de vaccination
optimisé ? Quels seraient les coûts générés par leur intégra-
tion (coûts des nouveaux vaccins eux-mêmes et coûts au niveau
de la population non desservie) dans les plans de vaccination
actuels ?

Comme  pour de nombreux autres services de soins de santé,
les stratégies des programmes de vaccination et leurs coûts struc-
turels ne peuvent être reproduits d’un pays à l’autre. La densité

de population, sa situation géographique et son accessibilité au
sein d’un territoire, la distribution des services de soins de santé
et les caractéristiques de la population (habitudes en matière de
santé et éducation) ont toutes une forte influence sur les coûts
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es services de délivrance de la vaccination [6,7]. Les mécanismes
’approvisionnement de vaccins, l’état de la chaîne du froid et la
apacité de gestion influencent également la réussite des initia-
ives de vaccination. Les données probantes au niveau mondial
ur les éléments qui déterminent les coûts de la vaccination et
es besoins des pays en voie de développement pour pouvoir
ournir ces services ne sont pas concluantes. Cette étude vise

 dégager d’autres données probantes sur les coûts de la vac-
ination et les déterminants de la productivité, en utilisant les
onnées sur les coûts au niveau des établissements de santé en
oldavie.
Certaines études sur les déterminants des coûts des pro-

rammes de vaccination fournissent des indications précieuses sur
’impact de facteurs précis dans des scénarios spécifiques. Bishai
t al. [8] ont analysé les coûts moyens et la couverture du DTC3

 partir de données provenant de sources de l’OMS et de GAVI
t concernant cinquante pays, sur une période allant de 2000 à
003. Les auteurs mettent en évidence l’existence de grandes éco-
omies d’échelle dans la fourniture de la couverture vaccinale.
n utilisant également des données d’établissements, Robertson
t al. [9] ont calculé les coûts moyens par enfant complètement
acciné (ECV) en Gambie. Leurs résultats contribuent à renfor-
er l’argument de la baisse des coûts en fonction de l’échelle
e déploiement. Dans le même  sens, Kahn et al. [10] ont pu
alculer, à partir des données provenant des centres de vacci-
ation à Dhaka, au Bangladesh, les coûts moyens par ECV pour

’année 1999. Les résultats montrent une baisse des coûts en fonc-
ion de l’échelle de déploiement et identifient l’importance du
outien de la communauté pour parvenir à une couverture plus
levée.

Creese et al. [11] ont considéré les coûts par ECV en Indoné-
ie, aux Philippines et en Thaïlande, après analyse des données au
iveau des établissements entre 1978 et 1979. L’analyse à deux
ariables entre les établissements et les pays révèle d’importantes
ifférences pour les prix des intrants ainsi que pour l’accessibilité
e la population aux services entre les zones urbaines et rurales.
alker et al. [12] ont analysé les coûts de la vaccination venti-

és par ligne budgétaire dans trois districts péruviens et calculé les
épenses moyennes par ECV. Les résultats montrent des différences
ignificatives entre les zones urbaines et rurales, ainsi que d’un type
’établissements à l’autre, ce qui suggère la présence d’obstacles
éographiques à l’accès à la vaccination.

Le principal objectif de ce document est de cerner les détermi-
ants de la production et des coûts au niveau des établissements
t des districts, ainsi qu’au niveau national1. Comprendre les
éterminants de la productivité et des coûts aidera à dégager
es propositions clés pour améliorer l’efficacité d’allocations dans

’utilisation des ressources destinées à atteindre la population
oujours non desservie. Les prix des intrants sont-ils pertinents
our définir les structures des coûts de la vaccination ? Le type
’établissement est-il un facteur pertinent dans la conception des
ampagnes de vaccination ? Quelle est l’importance de l’échelle de

éploiement (nombre d’enfants qui doivent être vaccinés) lors du
hoix d’un plan d’activité de vaccination ? La méthode des moindres
arrés ordinaires (MCO) a été mise en œuvre pour une structure tra-
itionnelle de fonction de coûts, mettant en évidence les multiples

1 Les coûts au niveau de l’établissement comprennent le coût spécifique de
’établissement et ne prennent pas en compte les coûts encourus en dehors de
’établissement tels que les coûts des centres de santé publique de district et
ationaux, les coûts au niveau du district constitués par les coûts spécifiques de

’établissement et les coûts des centres de santé publics du district qui ont été rétro-
radés à un niveau d’établissement inférieur, ainsi que les coûts au niveau national
orrespondant aux coûts d’établissement, de district et nationaux.
33S (2015) S84–S90 S85

influences des différents facteurs sur les coûts de la vaccination en
Moldavie, où les variables de production ainsi que les caractéris-
tiques de la population et du système de santé contribuaient à la
définition des coûts totaux au niveau de l’établissement, du district
et du pays.

2. Méthodes

Sur les 1 318 établissements de soins de santé offrant des ser-
vices de vaccination dans 37 districts de la Moldavie, l’équipe de
recherche a échantillonné 50 institutions, combinant des districts
avec des emplacements urbains et ruraux et intégrant différents
fournisseurs de services de santé. Plusieurs autres publications
[13] présentent de plus amples détails sur l’échantillonnage. Des
informations plus détaillées sur les coûts et les éléments de coûts
sont également disponibles dans le rapport complet de l’étude
[14].

L’enquête a permis d’extraire les indicateurs de la perfor-
mance des établissements (enfants complètement vaccinés et
nombre total de doses administrées), les caractéristiques des
ressources humaines et leur participation à l’activité de vac-
cination (heures travaillées pour les activités de vaccination,
présence d’un médecin dans le centre de santé), ainsi que les fac-
teurs de l’échelle de déploiement spécifiques à l’établissement
(nombre total de mètres carrés par établissement, chaîne du
froid).

Au-delà de ces informations, l’ensemble des données des éta-
blissements a été enrichi par des données sur les prix des intrants
et des caractéristiques socio-économiques (nombre de nourris-
sons par bassin de population, revenu moyen des ménages, niveau
d’éducation des familles, etc.).

Le Tableau 1 résume les statistiques descriptives pour
l’échantillon non pondéré des établissements (voir le glossaire des
variables dans le Tableau 5 en annexe).

La stratégie d’estimation prend en compte une séquence
en deux étapes. La première étape analyse les déterminants
des principaux indicateurs et des résultats de la production :
comment expliquer le nombre d’ECV et le nombre total de
doses administrées au niveau d’un établissement ? Afin de
répondre à ces questions, les variables liées aux intrants ont été
examinées : les ressources humaines et les capacités et spécifi-
cations des établissements, corrigées par rapport aux variables
d’échelle de déploiement (nombre d’enfants dans le bassin
de population), ainsi que par les taux de perte, en tant que
variable de substitution des pratiques de gestion d’un établisse-
ment.

En appliquant une fonction linéaire de production, les résultats
de vaccination prennent la forme suivante :

Q i = A i +  ̨ 1 × L i +  ̨ 2 × K i −  ̨ 3 × W i (1)

où Q est l’indicateur de résultat (les ECV ou le nombre de doses
administrées) pour un établissement i, L (main d’œuvre) et K
(capital) étant des facteurs de production, avec les participations
respectives �1 et �2, et A l’échelle de nourrissons présents dans
le bassin de population. La fonction de production dépend égale-
ment du taux de perte (W), qui a pondéré la productivité de chaque
facteur.

L’application de logarithmes naturels sur le côté gauche de

l’équation (1) facilite l’utilisation des techniques d’estimation des
moindres carrés ordinaires et le calcul des semi-élasticités de la
production par rapport à un ou plusieurs indicateurs d’intrant
pertinents. Cette méthode permet d’identifier la variabilité de la
production (en pourcentage) lorsque l’entrée de chaque facteur
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Tableau 1
Statistiques synthétiques de l’échantillon non pondéré.

Variables Obs. Moyenne Dév. Std. Min. Max.

Enfant complètement vacciné (ECV) 50 60,88 135,16 1 714
Nombre total de doses administrées 50 895,20 1844,43 33 9060
Coût  économique total, au niveau de l’établissement 50 11 942 21 743 565 112 548
Coût  économique total, au niveau du district +
établissement

50 12 502,23 22 404,94 627,75 115 062

Coût  économique total, au niveau de l’établissement +
district + pays

50 12 663,11 22 723,92 641,27 116 657

Proportion du temps du personnel passé dans
l’établissement pour la vaccination en % (FTE)

50 1,32 2,01 0,2 10,20

Nombre total d’heures de travail 50 51,22 12,12 8 71
Nombre total de mètres carrés de l’établissement 50 577,76 1173,18 20 5820
Indice  du capital de la chaîne du froid (coût économique de
la  chaîne du froid au niveau de l’établissement, en USD)

50 72,86 22,20 7,79 136,14

Salaire  horaire, infirmière à mi-carrière (USD) 50 1,82 0,16 1,45 2,28
Prix  unitaire d’un réfrigérateur (USD) 50 0,76 0,36 0,01 2.13
Nombre total de nourrissons dans le bassin de population
de  l’établissement

50 66,06 149,98 1 810

Part  en % de la population ayant une formation
universitaire

50 6,46 5,38 2,90 24,40

Type  d’établissement, variable fictive (= 1 si centre de
médecine familiale)

50 0,10 0 0 1

Médecins de l’établissement, variable fictive (= 1 Oui) 50 0,88 0,33 0 1
Situation géographique de l’établissement variable fictive
(= 1 si urbain)

50 0,06 0,24 0 1
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Distance de l’établissement au point de collecte de vaccin 50 

Taux  de perte globale en % (du nombre total de doses
administrées)

50 

st modifiée d’une unité (en gardant constants tous les autres
acteurs)2,3.

n Q i = A i +  ̨ 1 × L i +  ̨ 2 × K i +  ̨ 3 × W i (2)

La deuxième étape de l’estimation propose de répondre à la
uestion : qu’est-ce qui détermine le coût des services de vaccina-
ion ? À ces fins ont été utilisés en tant que variables dépendantes
es coûts économiques totaux au niveau d’un établissement, d’un
istrict et du pays.

Le modèle de coûts mis  en œuvre repose sur une structure tradi-
ionnelle des coûts CQ i = w i.K i + r i.L i, exprimée en logarithmes
aturels, en ajoutant les contributions des publications scienti-
ques sur les modèles de coûts hybrides, où les caractéristiques de
rix, les déterminants de la qualité et de la demande interagissent
15,16], sous la forme :

n CQ i = ln FIC i +  ̨ 1 ln w i +  ̨ 2 ln r i+  ̨ 3 ln W i +  ̨ 4 ln P i (3)

ù, CQ est le coût économique total de l’établissement i (i = 1..
50), w et r sont les prix des intrants de la main-d’œuvre et des

nfrastructures (plus de détails dans la section suivante), tandis
ue l’effet de la taille de la population cible (facteur d’échelle) qui

ntègre le niveau d’intrants impliqués se répercute sur ECV4. W

2 A l’origine, une forme fonctionnelle Cobb-Douglas a été considérée comme
ne spécification possible de la fonction de production, compte tenu de sa lec-
ure relativement directe des coefficients dans une équation logarithmique linéaire.
ependant, elle suppose une élasticité de substitution constante, ce qui impose
ne contrainte à l’estimation. D’autre part, les histogrammes des deux variables
épendantes utilisées dans la mise en œuvre économétrique (enfants complète-
ent vaccinés et nombre total de doses administrées) suggèrent la présence d’une

pécification semi-logarithmique. Pour plus de détails, voir [14].
3 Bien que les formes d’estimation binominales négatives et celles de Poisson

oient utiles pour l’étude des problématiques des soins de santé connexes (consul-
ations des médecins, nombre de jours d’hospitalisation, etc.) dans notre cas, les
ariables dépendantes n’entrent pas dans ces alternatives. Les observations, bien
u’entières et positives ne sont pas concentrées dans des valeurs telles que 0, 1, 2,
tc. et aucune valeur nulle n’est concernée (voir le Tableau 1 de l’article).
4 Une fonction de production montre la relation technologique des intrants pour

roduire un bien ou un service (enfants vaccinés, dans ce cas), tandis que la fonction
e  coût est déclenchée par les prix des intrants, compte tenu d’une structure de
19,60 13,14 0 50
17,01 8,89 4,90 36,90

constitue une variable de substitution de la gestion de la qualité
(taux de perte) et P introduit la pertinence dans la structure de
coûts de la variable liée à la demande (par exemple, l’éducation et
le revenu de la population touchée par le programme).

3. Résultats et discussion

3.1. Première étape : les déterminants de la production

Deux indicateurs de production ont été proposés, qui sont
conformes à la spécification de l’équation (2) : « Nombre d’enfants
complètement vaccinés » et « Nombre total de doses administrées »
par établissement. Bien que ces deux variables dépendantes se rap-
portent à la capacité de production de services d’un établissement,
le « nombre d’enfants complètement vaccinés » intègre une dimen-
sion de qualité (il requiert en effet l’identification des enfants, le
suivi en temps opportun, etc.).

Étant donné que les établissements fixes, sans activités de proxi-
mité, sont censés expliquer les performances de la vaccination
en Moldavie, les variables explicatives utilisées dans la régression
sont liées aux caractéristiques des centres de santé : les intrants au
niveau de l’établissement (ressources humaines et infrastructures),
les variables de substitution expliquant la logistique nécessaire à la
distribution des vaccins, telles que la distance au site de collecte
du vaccin, la taille de la population dans le bassin de population de
l’établissement, et le type d’établissement. D’autre part, la variable

« taux de perte » a été intégrée en tant que variable de substitution
de l’efficacité de la gestion au niveau du fournisseur de soins5.

Le Tableau 2 présente les résultats de cette régression. En pre-
mier lieu, les ressources humaines sont positives et significatives,

production technologique. Étant donné que le premier est un antécédent de cette
dernière, la mise en œuvre économétrique appelle une estimation en deux étapes,
dans laquelle le résultat de la première étape est intégré au second.

5 Des tests Breusch-Pagan/Cook-Weisberg ont été effectués pour détecter les
formes linéaires d’hétéroscédasticité. D’autre part, les estimations utilisent des
erreurs-types robustes pour corriger ce problème de spécification potentiel (Man-
ning et Mullahy [1,19]).



D. Maceira et al. / Vaccine 33S (2015) S84–S90 S87

Tableau  2
Déterminants de la production.

Ln ECV Ln du total de doses adm.

Variables (1) (2) (3) (4) (5) (6)
Nombre total d’heures travaillées 0,0311** 0,0330*** 0,0315** 0,0249*** 0,0269*** 0,0254***

(0,0121) (0,0114) (0,0114) (0,0087) (0,0074) (0,00728)
Nombre total de mètres carrés de l’établissement 0,000507** 0,000461** 0,000523** 0,000459**

(0,000219) (0,000218) (0,00021) (0,000204)
Indice du capital de la chaîne du froid 0,0109 0,00955 0,0147** 0,0133**

(0,00717) (0,00705) (0,00575) (0,00555)
Nombre total de nourrissons dans le bassin de population de l’établissement 0,00636*** 0,00577** 0,00547** 0,00538*** 0,00444* 0,00413**

(0,00213) (0,00273) (0,00219) (0,00173) (0,0023) (0,00172)

Type  d’établissement, variable fictive -1,708 -0,0152 -1,62 -1,529 0,192 -1,407
(=  1 si FMC) (1,123) (1,04) (1,152) (0,944) (0,884) (0,968)
Médecins de l’établissement, variable fictive (=1 Oui) 0,585*** 0,676*** 0,627** 0,702*** 0,809*** 0,760***

(0,209) (0,239) (0,235) (0,213) (0,219) (0,22)
Distance de l’établissement au point de collecte de vaccin 0,0036 0,00553 0,00583 -0,000313 0,0025 0,0028

(0,00882) (0,00947) (0,00926) (0,00655) (0,0071) (0,00669)
Taux  global de perte -0,0387*** -0,0399*** -0,0402*** -0,0460*** -0,0478*** -0,0481***

(0,0105) (0,0101) (0,00963) (0,0101) (0,00969) (0,00899)
Constante 0,703 -0,119 0,0121 3,982*** 2,888*** 3,018***

(0,823) (1,147) (1,135) (0,663) (0,796) (0,779)
R  au carré 0,721 0,714 0,735 0,779 0,787 0,811

Notes : Les erreurs types robustes sont indiquées entre parenthèses. Seuils de signification :

l
n
D
l
c
l
a
a
i
c
c
t
c

a
c
l

d
s
l
d
s

d
t
p

l
l
s

l
fl
f
q

(
d

* p < 0,1
** p < 0,05

*** p < 0,01

iées au niveau de 1 % aux résultats des établissements, avec des
iveaux et pertinences similaires dans toutes les spécifications6.
eux mesures alternatives de capital ont également été incluses :

es mètres carrés de l’établissement et l’indice de capital de la
haîne du froid7, l’une et l’autre destinées à cerner les enjeux de
a productivité liés à l’infrastructure. Pour le nombre total de doses
dministrées, les coefficients des deux variables sont significatifs
u niveau de 5 %, bien que leurs effets sur la productivité soient
nférieurs à ceux des ressources humaines. L’indice du capital de la
haîne du froid n’affecte pas le nombre d’ECV, mais présente une
orrélation statistiquement significative et positive avec le nombre
otal de doses délivrées, et sa pertinence est plus importante que
elle des mètres carrés.

Le nombre de nourrissons dans un bassin de population semble
voir des corrélations positives pour expliquer des résultats de vac-
ination plus élevés, mais son importance est plus faible lorsque
eurs coefficients sont comparés à ceux des ressources humaines.

La distance au site de collecte des vaccins et le type
’établissement médical n’ont pas d’influence statistiquement
ignificative sur la productivité. Mais la présence de médecins dans
’établissement exerce une influence plus forte sur le nombre de
oses délivrées et sur le nombre d’ECV. Toutes les spécifications
ont statistiquement significatives au niveau de 1 %8.

Enfin, le taux de perte présente des coefficients négatifs sur les

eux indicateurs de production, qui sont statistiquement significa-
ifs au niveau de 1 %, tout en ayant des répercussions légèrement
lus fortes sur le nombre total de doses administrées.

6 Néanmoins, l’analyse peut impliquer des problèmes potentiels liés à
’endogénéité. La part du temps du personnel consacré à la vaccination influe sur
e  nombre d’enfants complètement vaccinés, mais ne révèle pas si le personnel de
oins de santé répond ou non aux demandes.

7 La capacité de la chaîne du froid au niveau du centre de santé peut mesurer
e capital des activités de vaccination. Étant donné que la capacité de ces appareils
uctue entre tous les établissements, une manière potentielle de saisir l’échelle de ce

acteur serait d’utiliser ses coûts totaux par établissement, en acceptant l’hypothèse
ue la capacité et les coûts sont liés.
8 Les installations étudiées ne présentent aucune corrélation entre l’expérience

ancienneté) des infirmières participant à l’équipe de vaccination et la performance
e  la vaccination.
Au-delà de la capacité prédictive du modèle mis en œuvre, le R2
obtenu pourrait être également une conséquence de la petite taille
de l’échantillon utilisé pour effectuer l’analyse. La même considé-
ration est valable pour les résultats obtenus lors de la deuxième
étape de cette estimation.

3.2. Deuxième étape : les déterminants des coûts

Pour évaluer les déterminants des coûts, l’équation décrite plus
haut (3) a été utilisée, avec deux approches alternatives. Pour la
première approche, des variables de l’échelle de déploiement et des
prix des intrants, spécifiques à un établissement, ont été utilisées.
Ces variables sont présentées dans le Tableau 3 en tant que spé-
cifications de (1) à (4). Elles reflètent les prix des intrants de main
d’œuvre et de capitaux identifiés et utilisés dans les activités de vac-
cination, tels que le salaire horaire en USD pour les infirmières en
milieu de carrière, et le prix unitaire en USD des blocs réfrigérants
et des réfrigérateurs, pour lesquels des données étaient disponibles
pour tous les établissements9.

Dans la deuxième approche, en plus des variables de prix,
des spécifications hybrides ont été envisagées, en ajoutant deux
variables aux spécifications (5) à (8) du Tableau 3. La première
variable correspond aux pratiques de gestion de l’établissement,
corrélées à l’efficacité dans l’utilisation des ressources (taux
de perte). La deuxième variable correspond aux facteurs de la
demande, c’est-à-dire aux caractéristiques des ménages (revenu,
niveau d’éducation, etc.) qui peuvent influencer la demande en ser-
vices de santé [17,18]. Étant donné que les variables secondaires
potentielles de la demande présentaient une forte corrélation croi-
sée, seule a été retenue la partie de la population ayant une

formation universitaire.

Dans les deux cas, le facteur d’échelle de déploiement corres-
pond au nombre total d’ECV (ou à son estimation)10. Selon les

9 Une analyse détaillée des coûts du programme de vaccination moldave est dis-
ponible dans un document complémentaire [13] et dans le rapport complet de la
recherche [14].

10 Étant donné que le nombre d’ECV est fortement corrélé aux variables de l’offre
et  de la demande, et pour éviter la multicolinéarité, le nombre estimé d’ECV a
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Tableau 3
Déterminants du coût économique total au niveau de l’établissement.

Var. dép.: ln du coût économique total au niveau de l’établissement

Variables (1) (2) (3) (4) (5) (6) (7) (8)
Ln  Enfants complètement vaccinés (ECV) 0,743*** 0,743*** 0,615*** 0,616***

(0,0598) (0,0548) (0,0749) (0,164)
Ln  ECV est. 0,815*** 0,813*** 0,694*** 1,720***

(0,107) (0,109) (0,150) (0,218)
Ln  ECV2 -0,000218

(0,0297)
Ln  ECV2 est. -0,139***

(0,027)
Ln  salaire horaire, infirmière à mi-carrière 1,122 1,442** 0,991 1,409** 1,050 1,395** 1,050 1,628*

(0,981) (0,532) (1,024) (0,569) (0,986) (0,593) (0,999) (0,619)
Ln  prix unitaire réfrigérateur 0,0502 0,183*** -0,0745 0,152 -0,0651 0,132 -0,0651 0,132

(0,0823) (0,0361) (0,165) (0,133) (0,137) (0,133) (0,139) (0,112)
Ln  prix bloc réfrigérant -1,033 -0,261 -1,468 -0,667 -1,469 -0,934

(1,127) (1,086) (0,947) (1,111) (1,007) (0,904)
Ln  part de la population ayant une formation universitaire 0,618*** 0,447* 0,619** 0,692***

(0,186) (0,229) (0,264) (0,174)
Ln  taux global de perte -0,00933 -0,0188 -0,00945 0,210

(0,175) (0,200) (0,181) (0,156)
Constante 5,526*** 5,303*** 2,649 4,581 0,842 3,130 0,837 -0,283

(0,661) (0,512) (3,309) (2,993) (2,924) (3,279) (3,187) -2,839
R  au carré

0,815 0,795 0,821 0,795 0,859 0,811 0,859 0,891

Notes : Les erreurs types robustes sont indiquées entre parenthèses. Seuils de signification :
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onnées probantes disponibles, une échelle de déploiement plus
mportante exigerait plus de ressources pour assurer les services de
accination et par conséquent, les coûts totaux des établissements
eraient plus élevés. Toutefois, en raison des économies d’échelle,
es coûts par ECV devraient diminuer au fur et à mesure que l’échelle
e déploiement augmente. La variable ECV2 (ECV au carré) soutien-
ra cette hypothèse, si son coefficient est négatif et statistiquement
ignificatif.

Les résultats sont présentés au Tableau 3. Les spécifications (1)
3) (5) et (7) montrent que les coefficients d’ECV sont positifs et
ignificatifs au niveau de 1 %. L’utilisation de logarithmes naturels
es deux côtés permet d’identifier les élasticités du produit : une
ariation de 1 % du nombre d’ECV est associée à une modification
e 0,615 à 0,743 % des coûts totaux de la vaccination au niveau
e l’établissement. Remplacer le nombre d’ECV par sa spécification
stimée (colonnes 2, 4, 6 et 8) ne modifie ni la signification ni le
oids de l’influence de la variable sur le coût total, ce qui garantit

a robustesse de nos résultats.
Les prix des ressources humaines et du capital ne montrent une

ertinence ni concluante ni forte vis-à-vis des coûts totaux de la
accination11. Seuls les prix de la main d’œuvre, ainsi que ceux des
éfrigérateurs, montrent des associations statistiquement signifi-
atives lorsque l’estimation du nombre d’ECV est utilisée pour la
égression. Les prix unitaires des blocs réfrigérants ne sont pas

ignificatifs, et ce sous aucune spécification du modèle.

Les colonnes (5) à (8) du Tableau 3 introduisent les caractéris-
iques de l’offre et de la demande, en plus des prix des intrants12.

galement été utilisé. La variable est construite sur la base de l’estimation du nombre
’ECV obtenue pendant la première étape du modèle. Le remplacement des coeffi-
ients obtenus dans la spécification (3) des ECV dans la base de données originale
onduit à une nouvelle variable, le nombre estimé d’ECV, qui permet de relier les
écisions de production à la structure de coûts.
11 Le schéma de rémunération moldave du secteur de la santé publique repose
ur  des salaires fixes, non indexés sur les différences de performance. Par consé-
uent, la couverture vaccinale n’est associée à la mise en œuvre d’aucune règle de
nancement spécifique basée sur les résultats.
12 L’approche combine les caractéristiques de l’offre et de la demande en une seule
égression de forme réduite. Néanmoins, des informations supplémentaires, non
Figure 1. Coûts totaux par ECV. Estimation au niveau des établissements.

Les variables de la demande montrent leur valeur explicative (rela-
tion positive et significative au niveau de 1 %) sur les coûts de la
vaccination au niveau de l’établissement et pour toutes les spécifi-
cations. Une interprétation possible est que les personnes instruites
exigent une meilleure qualité et plus de services, ce qui est associé
à un coût plus élevé, mais les coefficients de prix restent les mêmes
pour tous les établissements. Le taux de perte ne semble avoir une
influence significative sur les coûts pour aucune spécification.

Comme  l’illustre la Figure 1, les coûts totaux de la vaccination
augmentent avec l’échelle de déploiement (ECV ou estimation des
ECV). Cependant, la pente de la courbe fournit un argument en

faveur d’une possible baisse des coûts tant que le nombre d’ECV
augmente (c’est-à-dire, que le taux de croissance des coûts totaux
décroît avec l’échelle de déploiement), tel que les publications

disponibles à ce stade, pourraient permettre d’estimer un système d’équations, afin
de  capturer séparément les deux vecteurs de déterminants.
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Tableau  4
Déterminants du coût économique total, établissement + district, et établissement + district + pays.

Var. dép.: ln coût économique total

Établissement + district Établissement + district + pays

Variables (1) (2) (3) (4) (5) (6) (7) (8)
Ln  Enfants
complètement
vaccinés (ECV)

0,749***

(0,0525)
0,609***

(0,160)
0,750***

(0,0522)
0,608***

(0,159)

Ln  ECV est. 0,818*** 1,719*** 0,819*** 1,717***

(0,106) (0,204) (0,105) (0,202)
Ln  ECV2 0,00274 0,00329

(0,0286) (0,0284)
Ln  ECV2 est. -0,138***

(0,0255)
-0,137 ***

(0,0252)
Ln  salaire horaire, 0,919 1,339** 0,979 1,561** 0,91 1,331** 0,971 1,553**

infirmière à mi-
carrière

(0,989) (0,553) (0,964) (0,610) (0,981) (0,551) (0,956) (0,608)

Ln  unité de
réfrigérateur

-0,0612 0,167 -0,0490 0,151 -0,0597 0,169 -0,0471 0,153

prix  réfrigérateur (0,155) (0,127) (0,132) (0,106) (0,154) (0,127) (0,131) (0,105)
Ln  prix bloc réfrigérant -0,973 -0,197 -1,355 -0,817 -0,967 -0,19 -1,342 -0,804

(1,075) (1,049) (0,958) (0,870) (1,067) (1,045) (0,951) (0,866)
Ln  part de la
population ayant

0,579** 0,661*** 0,574** 0,658***

une formation
universitaire

(0,256) (0,168) (0,254) (0,167)

Ln  taux global de perte -0,0205 0,195 -0,0216 0,193
(0,182) (0,150) (0,182) (0,149)

Constante 2,914 4,859 1,350 0,234 2,944 4,893* 1,413 0,302
(3,151) (2,886) (3,048) (2,723) (3,127) (2,873) (3,025) (2,707)

R  au carré 0,835 0,806 0,869 0,899 0,838 0,808 0,871 0,900

Notes : Les erreurs types robustes sont indiquées entre parenthèses. Seuils de signification :
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cientifiques l’ont souligné. Cet effet est capturé en introduisant les
ariables ECV2 et ECV2-estimée, qui sont la seconde puissance des
ariables de l’échelle de déploiement utilisées pour les estimations
e coûts de cette étude, tel qu’indiqué dans les spécifications (7)
t (8). La nouvelle variable présente un coefficient négatif et signi-
catif au niveau de 1 % lorsqu’elle est utilisée avec la spécification
’ECV-estimée, fournissant un support statistique à la Figure 1. Dis-
oser d’un échantillon plus significatif des établissements offrirait
es données probantes supplémentaires pour vérifier cette conclu-
ion.

Le programme de vaccination de la Moldavie est fortement
entralisé. Le gouvernement central assume la responsabilité des
alaires, de la chaîne du froid, et de la fourniture des vaccins et
es seringues en tant qu’acheteur unique. Il laisse une responsabi-

ité limitée de la gestion des coûts aux niveaux inférieurs, qui sont
esponsables localement de l’organisation et de la gestion du pro-
ramme  de vaccination. Par conséquent, les déterminants de coûts
evraient reposer principalement sur les caractéristiques des four-
isseurs de soins de santé, là où interagissent les responsabilités
écentralisées et les facteurs sociaux. Pour valider cette hypothèse,
es analyses des estimations de coûts ont été répétées au niveau du
istrict et du pays. Les résultats de ces analyses sont présentés dans

e Tableau 4, pour les niveaux établissement + district —colonnes
1) à (4) — et les niveaux établissement + district + pays — colonnes
5) à (8). Les résultats sont cohérents avec les résultats obtenus
u niveau des établissements dans le Tableau 3, et soutiennent
’hypothèse que les coûts totaux sont principalement affectés par la
erformance au niveau de l’établissement local et par les facteurs
e l’échelle de déploiement des ECV.
. Conclusions

Grâce à un échantillon représentatif des établissements de soins
e santé et à un modèle économique, ce document apporte de
nouvelles données probantes sur un sujet insuffisamment exploré
dans les publications scientifiques. Il repose sur une approche
multidimensionnelle qui permet d’analyser les déterminants de la
production et les coûts de la vaccination. Dans le contexte d’un
programme de vaccination fixe et centralisé dans un établisse-
ment, les ressources humaines constituent un déterminant majeur
d’une meilleure production de résultats (mesurés par le nombre
d’ECV ou le total des doses administrées). Cette étude offre égale-
ment un aperç u des différences de productivité selon les facteurs
pour les activités de vaccination : pour tous les modèles de spécifi-
cations de la production, consacrer plus de temps aux tâches de
vaccination et augmenter l’implication professionnelle s’avèrent
être des options plus pertinentes qu’augmenter les capacités des
établissements.

Les résultats des estimations des coûts de la vaccination peuvent
apporter leur contribution à la discussion sur la pertinence de
l’organisation du système de santé et expliquer la performance
des programmes. Dans ce cas précis, le système de santé centra-
lisé de Moldavie, qui repose principalement sur des installations
fixes auxquelles se rend la population, semble réduire l’impact des
prix des intrants dans la définition du coût du programme dans son
ensemble, en laissant une plus grande pertinence aux caractéris-
tiques de la demande et aux facteurs de l’échelle de déploiement.
L’analyse suggère, par ailleurs, que les coûts qui émergent au niveau
du district et du pays ne sont pas à prendre en considération dans
la montée des dépenses totales. Les déterminants de l’ensemble
de la variabilité observée seraient plutôt les coûts au niveau des
établissements. Les facteurs qui interviennent à l’échelle locale,
telles que l’efficacité de gestion dans la distribution et l’utilisation
des ressources, semblent avoir influencé non seulement la produc-

tion de doses administrées et le nombre d’enfants vaccinés, mais
également leurs coûts.

Il sera très intéressant de comparer les résultats de cette étude
à ceux obtenus à partir de systèmes décentralisés, où la prise de
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écision de la rémunération et(ou) de l’achat d’intrants est reportée
ers les entités et(ou) les établissements du niveau sous-national.

Enfin, l’échelle du nombre d’enfants qui doivent être vaccinés se
épercute sur la production du programme, et affecte ses coûts de
aç on positive, bien que de manière décroissante. Ceci laisse penser
ue, dans un scénario de pays aux taux d’urbanisation élevés, les
oûts de la couverture de l’écart de la vaccination sont relativement
lus faibles, et incitent à l’élargissement, non seulement de l’échelle
e déploiement mais également de la portée de la vaccination, en

ntégrant de nouveaux antigènes.
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Contexte  : Le  Plan d’action  mondial  pour  les  vaccins  souligne  la nécessité  pour  les programmes  de  vac-
cination  d’avoir  accès  à un  financement  prévisible  de  faç on durable.  Il  est donc  indispensable  d’avoir
une  bonne  compréhension  des  besoins,  des  engagements  et des  insuffisances  en  matière  de  financement
actuels  et futurs  pour  améliorer  la  planification,  la  mobilisation  et  l’allocation  des  ressources,  éviter  des
goulets  d’étranglement  du  financement,  et  garantir  la  justesse  des  modalités  de  cofinancement.  La  pré-
sente  étude  visait  à cartographier  l’enveloppe  et  les  flux  de  ressources  pour  la  vaccination  en Ouganda
en  2009/2010  et  en  2010/11.
Méthodes  : Pour évaluer  les  coûts  et  le  financement  de la  vaccination,  l’étude  a  appliqué  une  méthodo-
logie  commune  dans  le  cadre  d’une  étude  multi-pays  sur  l’évaluation  du  coût  d’un  Programme  élargi  de
vaccination  (EPIC)  (Brenzel  et  al., 2015).  La  cartographie  financière  a élaboré  une  extension  adaptée  des
codes  du  Système  de  comptes  de  la santé  (SCS)  pour  analyser  en détail  le financement  de  la vaccination.
Les  données  ont  été  recueillies  auprès  du gouvernement  et  de  sources  externes.  La  cartographie  a  pu
évaluer le  financement  de manière  plus  complète  que  de  nombreuses  autres  études,  et l’évaluation  des
coûts  simultanée  de  la  vaccination  systématique  a recueilli  des  données  précises  relatives  aux  coûts  en
ressources  humaines.
Résultats : Le gouvernement  ougandais  a contribué  à hauteur  de  56 %  et 42  % des  fonds  pour  la  vaccination

systématique  en  2009/2010  et  en  2010/11  respectivement,  un  chiffre  plus  élevé  que  les  estimations
précédentes.  Il a en  outre  géré  jusqu’à  90  % des  fonds.  La  prestation  directe  de  services  a mobilisé  93  %
des  ressources  financières  pour  la  vaccination  en  2010/2011,  alors  que les  coûts  en  sus  de  la  prestation

des  services  systématiques  étaient  faibles  (7 %).  Les  vaccins  et  les  fournitures  (41  %)  ainsi  que  les  salaires

(38  %)  ont  absorbé  la  plupart  des  fonds.  Des  différences  ont  été  constatées  dans  les  grandes  catégories  de
coûts  entre  les  flux  de  ressources  effectifs  et les  estimations  du  plan  pluriannuel  complet  (PPAc).
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Conclusions  :  Les  résultats  indiquent  que les  États  et leurs  partenaires  doivent  améliorer  les systèmes  afin
d’assurer  un  suivi  régulier  des  flux  de  financement  pour  la  vaccination  en  vue  de  renforcer  la  responsabi-
lisation,  la  performance  et  la durabilité.  La  codification  SCS  modifiée  permet  de  relier  les financements  à
des  activités  de  vaccination  spécifiques  et  pourrait  être  utilisée  pour  assurer  un  suivi normalisé  des  res-
sources  compatible  avec  les  comptes  nationaux  de  la  santé  (CNS).  Des  recommandations  sont  formulées
pour  affiner  les  méthodes  de  cartographie  des  ressources  de  routine.
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CNS et visait à recueillir des données quantitatives sur les finan-
cements liées aux sources, aux agents, aux prestataires de services
et aux activités de vaccination.1 Les données ont été analysées sur
. Contexte

L’Ouganda est un pays à faible revenu qui comptait une popu-
ation de 34,5 millions d’habitants en 2011 [1]. Les performances
u Programme élargi pour la vaccination de l’Ouganda (UNEPI)
nt connu d’importantes améliorations au début des années 2000.
ependant, son efficacité a stagné après 2007 en raison de diffi-
ultés à assurer les services et des résultats mitigés des districts
u regard des objectifs de vaccination fixés [2]. L’OMS a signalé
ue la couverture DCT3 avait diminué, passant de 82 % à 78 %
ntre 2011 et 2012 [3]. Le système de santé ougandais est financé
ar des partenaires du développement externes, publics ainsi que
ar des sources privées [6,24]. Les dépenses de santé par habi-
ant étaient de 10,29 USD en 2011/12, bien en deç à des 48 USD
ugés nécessaires pour assurer un ensemble de services de santé

inimum [4,5,25]. Le rapport sur la performance de la gestion
es finances publiques en Ouganda (2008) indiquait que la gestion
nancière du secteur public appliquait généralement des proces-
us de budgétisation fiables mais était accompagnée d’un suivi
es dépenses, d’une exécution budgétaire et d’un contrôle faibles,
t de systèmes de comptabilité et de présentation des comptes
e qualité seulement moyenne [28] et comportant peu de détails
oncernant les programmes et les maladies spécifiques. L’examen a
évélé que les financements des bailleurs de fonds étaient assortis
’une prévisibilité et d’une communication d’informations finan-
ières médiocres, et que seule une faible part d’entre eux était
érée par des processus publics [27]. D’autres sources ont égale-
ent souligné des difficultés sur le plan du suivi des financements,

e la coordination des efforts des partenaires et de la réussite des
nterventions compte tenu des priorités nationales en matière de
anté [4,7].

Le Plan d’action mondial pour la vaccination met  l’accent sur la
écessité de favoriser une meilleure compréhension des coûts et
es financements des programmes de vaccination des pays [8]. Le
uivi des ressources, au moyen de méthodes telles que les comptes
ationaux de santé (CNS) et les estimations nationales des dépenses
elatives au sida (NASA), peut améliorer l’efficacité des allocations
insi que la prévisibilité et la durabilité des financements de la
anté [9,10,20]. Le suivi des ressources pour la santé des femmes et
es enfants est également encouragé pour s’assurer que les enga-
ements de financement sont respectés et que les résultats sont
esurés [11]. Depuis 1998, le formulaire conjoint de déclaration
MS/UNICEF recueille les indicateurs de couverture et financiers
es États membres, y compris le pourcentage des dépenses totales
our les vaccins systématiques financées par les pays au moyen de
onds publics internes par rapport aux financements des bailleurs
e fonds ou d’autres sources [19]. Le formulaire de conjoint de
éclaration ougandais pour 2011 indiquait que 19 % des vaccins
ystématiques étaient financés par l’État ougandais [29]. Outre
e formulaire conjoint de déclaration, qui très souvent contient
eu d’informations sur les indicateurs de financement [19], peu
’activités de suivi des ressources ont été menées pour le finance-

ent et les dépenses de vaccination systématique (VS) [12,31]. En
uganda, le plan pluriannuel complet (PPAc) estimait le finance-
ent du programme national de vaccination à 23 USD par enfant
© 2015 Elsevier  Ltd.  Tous  droits  réservés.

en 2011 [2,13]. Le PPAc fournit des estimations nationales mais
n’examine pas les données propres à chaque établissement.

Cet article présente une cartographie détaillée de tous les flux
de financement public et externe pour la vaccination systématique
en Ouganda en 2009/10 et en 2010/11. L’étude a été réalisée pour
accompagner les analyses EPIC détaillées d’évaluation des coûts
pour les établissements [30]. Les objectifs étaient les suivants :

• identifier et quantifier l’enveloppe totale de financement dispo-
nible pour la vaccination systématique toutes sources confondues
et évaluer la répartition de l’enveloppe par postes, activités et
prestataires de santé ;

• réaliser une cartographie des flux de financement des sources
jusqu’à l’utilisation ultime de ces fonds pour la vaccination sys-
tématique ;

• évaluer les différences entre l’enveloppe de financement et les
coûts financiers estimés tirés d’une étude connexe [14].

2. Méthodes

L’analyse a identifié les flux financiers et des fournitures pour
la vaccination, et s’est concentrée sur les décaissements et les flux
en 2009/2010 et en 2010/2011. Le raisonnement qui a amené à se
concentrer sur les flux de financement tient au fait que ces derniers
reflètent l’enveloppe totale disponible pour la vaccination systé-
matique, tandis que les dépenses sont fonction de l’efficience et
de l’efficacité des mécanismes de décaissement des États et des
bailleurs de fonds [21]. Cette cartographie représente un autre
moyen d’opérer un suivi des flux de ressources spécifiques à la vac-
cination systématique, laquelle désigne les services de vaccination
classique en établissement et sur le terrain [1] mais à l’exclusion des
activités de vaccination supplémentaires (AVS). Les financements
privés du secteur à but lucratif ont également été exclus. Cette
méthodologie a été adaptée à partir de la méthode CNS qu’utilise
le système de comptes de la santé (SCS) pour la codification des
sources de financement, des prestataires de services des agents, et
des fonctions/activités de soins de santé [20]. Les codes SCS de 2011
ont été encore désagrégés pour les fonctions de soins de santé
(HC6.2) afin de définir un cadre commun pour l’analyse des flux
financiers spécifiques à la vaccination dans les six pays EPIC [16]
(voir tableau 1).

Des données ont été recueillies auprès de toutes les sources
gouvernementales et externes de financement ou de fournitures
de vaccination pour les exercices 2009/2010 et 2010/11, en utili-
sant un questionnaire et des méthodes normalisés élaborés pour
les études EPIC [15]. Le questionnaire a été adapté à partir des esti-
mations nationales des dépenses relatives au sida (NASA) et des
1 Référence aux données supplémentaires pour le questionnaire.
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Tableau  1
Codes des fonctions des soins de santé SCS supplémentaires ventilés pour la carto-
graphie de la vaccination en Ouganda.

HC.CODE Description des soins de santé
HC.1 Soins curatifs
HC.6 Soins préventifs
HC.6.1 Programmes d’information, d’éducation et de conseil
HC.6.1.1 Mobilisation sociale, plaidoyer
HC.6.2 Programmes de vaccination (non ventilés)
HC.6.2.1 Prestation de services de vaccination systématique dans

les établissements de santé
HC.6.2.2 Prestation de services de vaccination systématique -

services mobiles
HC.6.2.3 Formation
HC.6.2.4 Collecte, stockage et distribution de vaccins
HC.6.2.5 Entretien de la chaîne du froid
HC.6.2.6 Supervision
HC.6.2.7 Gestion des programmes
HC.6.2.8 Autre activité de programme de vaccination systématique
HC.6.5 Surveillance
HC.6.5.1 Surveillance du PEV
HC.6.5.2 Tenue de registres et HMIS
HC.7 Gouvernance et financement et gestion adm. du système

de santé
HC.99 Non ventilés
HC.RI.3 Services de prévention et de santé publique
HC.RI.3.3 Prévention des maladies transmissibles
Cap.Invstmt. Dépenses d’investissement

L

l
p

(
m
e
m
d
d
d
d

total (respectivement 56,4 % et 42,2 %). Le financement provenant
es activités ventilées insérées apparaissent en italique.

a base d’une matrice des activités de vaccination et des différents
ostes budgétaires.

L’analyse à l’échelle nationale retrace le financement de l’UNEPI
Uganda National Expanded Programme on Immunization)  issu du

inistère de la Santé pour toutes les activités à l’échelle nationale
t les salaires du personnel du PEV, ainsi que pour les finance-
ents centralisés des vaccins. Les décaissements du Secrétariat

e l’Alliance mondiale pour les vaccins et la vaccination (GAVI)

estinés à l’Ouganda ont transité par les pharmacies centrales
u pays. Le financement public pour la vaccination systématique
ans chaque établissement comprend les salaires du personnel

Fig. 1. Sources et contribution en pourcentage au financement de la vaccination
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et les subventions accordées par le ministère de la Santé pour
les soins de santé primaires (SSP) aux bureaux de la santé des
districts (DHO), qui couvrent les frais généraux et des postes opé-
rationnels tels que l’entretien, le combustible et les fournitures.
Ceux-ci couvrent tous les services de soins de santé primaires et
il n’a pas été possible d’assurer un suivi des financements spé-
cifiques à la vaccination en dehors des allocations prévues pour
le service mobile des agents de la santé dans les villages. Par
conséquent, le total des flux de financement pour les salaires
destinés aux activités de vaccination systématique au niveau des
districts et des établissements s’appuyait sur des estimations tirées
des coûts détaillés [14] d’un échantillon aléatoire stratifié de
52 établissements dans 12 districts réalisé pour l’étude EPIC en
Ouganda [30]. Concernant le financement des salaires et des vac-
cins, 60 % ont été attribués à la vaccination systématique dans les
établissements de santé et 40 % au service mobile, sur la base des
estimations des études de coûts. Les coûts salariaux en 2009/2010
correspondaient aux coûts de 2011 corrigés à la baisse d’un IPC
de 5 % [22]. Les données sont présentées sur la base d’un taux
de change de 2011 de 2 290 shillings ougandais pour 1 dollar amé-
ricain (1 USD : 2290 UGX). Les organisations à but non lucratif
qui fournissent des services de vaccination systématique pour le
compte du gouvernement reç oivent les vaccins gratuitement de
l’UNEPI et aucune donnée sur leurs volumes de service ou de
financement n’étaient disponibles. L’analyse les a par conséquent
classées comme  des prestataires publics.

3. Résultats

La fig. 1 montre qu’entre 2009/2010 et 2010/2011, le finance-
ment total pour la vaccination systématique en Ouganda est passé
de 24,2 millions USD à 32,9 millions USD. Au cours de ces deux
années, l’État ougandais a apporté environ la moitié du financement
du ministère de la Santé pour les salaires au niveau des districts
et des établissements représentait la plus grande part du finan-
cement public consacré à la vaccination systématique (49 % du

 de routine en Ouganda en 2009/2010 et en 2010/11 (millions USD et %).
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ig. 2. Allocation des financements de la vaccination systématique aux prestataires
n Ouganda (2009/10 et 2010/11, en millions USD).

otal des dépenses en 2009/10 et 38 % en 2010/2011). Les transferts
ntergouvernementaux au niveau central ont représenté le reste du
nancement public de la vaccination systématique.

Les partenaires du développement représentaient 43,6 % du
nancement total de la vaccination systématique en 2009/10
t 58 % en 2010/2011, le GAVI étant le plus grand contri-
uteur externe (7 962 874 USD en 2009/10 et 12 540 610 USD
n 2010/2011). L’importance croissante du rôle du financement
xterne en 2010/2011 était donc due à l’augmentation du finan-
ement du GAVI (+57 %) et à une importante injection de fonds de
’Agence japonaise de coopération internationale (AJCI) destinée
ux équipements pour renforcer la chaîne du froid de la vaccination
ystématique avant l’introduction du vaccin antipneumococcique
onjugué (PCV). La contribution réelle du gouvernement estimée
st restée la même  au cours de ces deux années, mais a diminué en
ourcentage du total en raison de l’augmentation du financement
xterne en 2010/2011.

La fig. 1 illustre également une certaine volatilité du finance-
ent provenant de diverses sources et du financement total pour la

accination systématique, ce qui révèle des difficultés potentielles
ur le plan à la fois de la mobilisation de ressources du pays et de
a gestion du financement des bailleurs de fonds.

Élément important : cette étude a montré que le secteur public
tait responsable de la gestion de 90,5 % et de 83 % du financement
otal de la vaccination systématique au cours de ces deux années.
n 2010/2011, les pharmacies centrales géraient 41 % du finance-
ent de la vaccination par le biais de la passation de marchés et de

a distribution des vaccins (cela incluait la contribution de GAVI),
andis que le ministère de la Santé en gérait 35 % pour les salaires
ersés dans les établissements de santé et l’UNEPI 7 % pour ses
onctions spécifiques de coordination, de supervision et de soutien.
’AJCI gérait sa propre contribution d’équipement de la chaîne du
roid (14 %), comme  la plupart des autres sources externes.

L’étude a révélé que 93,4 % du financement de la vaccination
n 2010/2011 étaient destinés à la prestation de services ; la faible
roportion restante a été dépensée à l’échelle nationale ou par

es partenaires du développement. À l’échelle des prestataires des
ervices de santé, la majeure partie portait sur les services de vac-
ination assurés par des organismes publics : UNEPI, bureaux de
anté des districts et établissements de santé (fig. 2), y compris les
tablissements sans but lucratif qui fournissaient des services de
accination au nom du gouvernement (à l’exception de quelques-

ns qui ont reç u des financements identifiables de la Croix-Rouge).

En ce qui concerne la fonction de soins de santé (activité), le
ableau 2 montre qu’en 2009/2010 et en 2010/11, la majeure par-
ie du financement était destinée à la vaccination systématique
3S (2015) S91–S98

dans les établissements de santé (47 % et 43 % respectivement) et
au service mobile de vaccination (31 % et 29 % respectivement). La
supervision, la tenue des registres, l’entretien de la chaîne du froid,
la surveillance, la formation et la mobilisation sociale représen-
taient un maximum de 2 % du total au cours de ces deux années.
Cependant, ces chiffres traduisent probablement la difficulté qu’ont
eue les personnes interrogées à déterminer les flux de financement
pour les fonctions du programme, et le fait que certains des fonds
non ventilés pourraient porter sur ces activités.

Le tableau 2 montre également les facteurs de production, et
le fait que la plus grande partie du financement pour la vacci-
nation systématique a été destinée aux salaires de la fonction
publique (49 % en 2009/2010 et 38 % en 2010/11), suivis des vaccins
et des fournitures (respectivement 37 % et 42 %) qui correspon-
daient principalement à la contribution de l’Alliance GAVI et au
cofinancement de l’Ouganda pour le vaccin pentavalent. La part des
investissements dans des chambres froides de l’USAID et dans des
équipements de la chaîne du froid de l’AJCI, qui sont inclus dans les
dépenses d’investissement, s’est montée à près de 3 % en 2009/10
et 13 % en 2010/2011. Les flux non ventilés peuvent englober cer-
tains financements pour le transport et les indemnités journalières
de subsistance, mais il n’a pas été possible d’identifier ces détails
dans un exercice de cartographie descendant.

4. Analyse

Cette étude présente une cartographie complète et rigoureuse
des financements pour la vaccination systématique en Ouganda,
qui a identifié un certain nombre de sources, a quantifié le finance-
ment pour les ressources humaines, et — dans la mesure du possible
— a déterminé l’utilisation prévue du financement destiné aux acti-
vités de vaccination systématique.

Les principales conclusions qui en ressortent sont que l’Ouganda
a apporté environ 50 % du total du financement de la vaccination
systématique par an, principalement pour les coûts inhérents au
système de santé (notamment les salaires). L’État ougandais a par
ailleurs contribué au paiement des coûts des vaccins et gère la
majeure partie des ressources. Ces conclusions peuvent être impor-
tantes lors de l’évaluation de la maîtrise et de l’appropriation par le
gouvernement du programme de vaccination et peuvent avoir des
implications pour la viabilité et les stratégies de cofinancement.

Il existe peu d’études similaires de cartographie de la vacci-
nation à titre de comparaison, hormis les données du formulaire
conjoint de déclaration OMS/UNICEF, qui indiquaient que l’État
ougandais avait pris en charge 19 % des coûts en 2011 [29], mais
cela n’incluait évidemment pas les dépenses publiques affectées
aux salaires. Une analyse des plans de viabilité financière a conclu
que, en moyenne, les gouvernements des pays à faible revenu
finanç aient 35 % de la vaccination, et que ce pourcentage n’avait pas
augmenté entre 2000 et 2006 [17]. Une étude réalisée entre 2004
et 2012 sur la base de 56 plans pluriannuels complets de pays à
tous les niveaux de revenu a également montré que les dépenses
publiques représentaient environ 56 % du financement total de la
vaccination systématique [18]. Autre conclusion encourageante de
la cartographie : la majeure partie du financement (93,3 %) avait été
consacrée à la prestation de services. Le reste, dépensé au niveau
national (6,6 %) ou par les partenaires du développement (0,1 %),
semble relativement faible mais les données ne sont pas encore
disponibles dans d’autres pays pour le confirmer.

Néanmoins, la cartographie a confirmé que les partenaires du
développement jouent encore un rôle clé dans le financement des
intrants essentiels, même  avant l’introduction de nouveaux vac-

cins. Le financement du GAVI pour les vaccins a été déterminant,
mais les financements aux effets catalyseurs d’autres partenaires
ont permis au système de vaccination global de fonctionner,
notamment pour les grosses dépenses non courantes comme les
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Tableau 2
Financement de la vaccination systématique en Ouganda, par activité et facteur de production (en 2009/10 et 2010/11), exprimé en USD.

Activité de vaccination (soins de santé)

Postes (facteurs de production) Prestation des services
systématique en
établissement

Prestation des services
systématique mobile

Gestion du
programme

Tenue des registres
et HMIS

Plaidoyer et
mobilisation sociale

Supervision

USD (2009/10)
Équipement chaîne du froid Non ventiléa 6 844 19 760 283 145 172 435 139 421
Indemnités journalières 14 446
Transport  4 691 60 731 2 809
Vaccins et autres produits 5 371 111 3 580 741
Salaires et traitements 5 962 705 3 975 137 1 872 315
Total général 11 345 352 7 575 638 2 216 191 2 809 172 435 153 867
%  du total

Soins de santé
47 % 31,4 % 9,2 % 0,0 % 0,7 % 0,6 %

USD  (2010/11)
Équipement chaîne du froid Non ventiléa 203 44 017 43 323
Indemnités journalières 403 371
Transport 34 061
Vaccins et autres produits 8 300 219 5 365 589
Maintenance
Salaires et traitements 6 276 532 4 184 355 1 876 149
Total général 9 549 944 2 313 784 44 017 43 323
%  du total

Soins de santé
44,3 % 29,0 % 7,0 % 0 % 0,1 % 0,1 %

Activité  de vaccination (soins de santé)

Postes (facteurs de production) Surveillance Formation Collecte, stockage et
distrib. de vaccins

Non ventilés Maintenance de la
chaîne du froid

Investis-sement en
capitaux

Total général % par poste

USD (2009/10)
Équipement chaîne du froid Non ventiléa 183 299 402 154 1 300 307 78 496 684 629 684 629

2 585 860
2,8 %10,7 %

Indemnités journalières 39 411 53 857 0,2 %
Transport  68 231 0,3 %
Vaccins  et autres produits 6 266 8 958 118 37,1 %
Salaires  et traitements 11 810 157 48,9 %
Total  général 222 709 402 154 6 266 1 300 307 78 496 684 629 24 160 851 100,0 %
%  du total

Soins de santé
0,9 % 1,7 % 0,0 % 5,4 % 0,3 % 2,8 % 100,0 %

USD  (2010/11)
Équipement chaîne du froid Non ventiléa 178 993 1 566 483 4 374 936 1 833 020 13,3 %5,6 %
Indemnités journalières 70 742 474 113 1,4 %
Transport  34 061 0,1 %
Vaccins  et autres produits 13 665 808 41,5 %
Maintenance 191 378 191 378 0,6 %
Salaires  et traitements 12 337 036 37,5 %
Total  général 70 742 178 993 1 566 483 191 378 4 374 936 32 910 352 100,0 %
%  du total

Soins de santé
0,2 % 0,5 % 0,0 % 4,8 % 0,6 % 13,3 % 100,0 %

a Lorsque les détails des fonctions ou des postes n’étaient pas disponibles, le financement a été classé dans la catégorie « non ventilés ». HMIS  : Système d’information pour la gestion de la santé.
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Tableau 3
Comparaison entre les estimations de financement du plan pluriannuel complet et la cartographie des sources de financement, Ouganda (2010/11, en USD).

Sources de financement : Estimations de financement du
plan pluriannuel complet (en
USD)

Estimations de l’étude de
cartographie
2010/11

Écart entre le plan pluriannuel
global et la cartographie

2011 %

Administration centrale 8 437 918 12 738 948 4 301 029 51 %
Administration locale du district 3 587 818 1 160 718 −2 427 100 −68 %
UNICEF  3 423 584 977 401 −2 446 182 −71 %
PATHa 653 617 −653 617 −100 %
OMS  1 584 167 782 344 −801 823 −51 %
GAVI  11 746 006 12 540 611 794 605 7 %
AJCI  2 283 654 4 566 313 2 282 659 100 %
Total  31 716 763 32 910 352 1 193 588 4 %
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a USAID/PATH a apporté une contribution en 2009/10 mais pas en 2010/11. AJCI 

quipements de la chaîne du froid. L’étude a également révélé
ne certaine volatilité des flux provenant de différentes sources
e financement et dans leur allocation aux composantes du pro-
ramme, ainsi que les problèmes inhérents à l’allocation des flux

 des activités spécifiques. Cela peut occasionner des difficultés à
ssurer une affectation optimale des ressources du programme à la
ois pour les bailleurs de fonds et pour les gestionnaires.

Une comparaison des résultats de l’étude avec l’estimation des
ources de financement prévues pour 2011 du plan pluriannuel
omplet 2012-2016 [2] a mis  en évidence plusieurs questions. La
artographie a identifié des bailleurs de fonds supplémentaires et

 fourni une vue plus exhaustive et actualisée des contributions
xtrabudgétaires (voir le tableau 3). Dans l’ensemble, les contri-
utions réelles cartographiées en 2010/2011 n’étaient supérieures
ue de 1,2 million USD (4 %) à l’estimation du plan pluriannuel
omplet, ce qui s’explique en partie par la plus grande contribution
stimée de l’État aux salaires et de la contribution accrue de GAVI.
es autres sources externes, à l’exception de la contribution de l’AJCI
our les équipements de la chaîne du froid qui était deux fois plus
levée que ce qui était prévu dans le plan pluriannuel complet (en
aison sans doute d’un report de cette dépense de l’année antérieure
ur 2010/11), étaient inférieures de 4 millions USD aux prévisions
nscrites dans le plan pluriannuel complet. Cela oblige à s’interroger
ur les raisons de ce déficit et son impact potentiel sur la vaccination
ystématique et d’autres services de soins de santé primaires.

L’exercice de cartographie a également mis  en exergue
’inadéquation potentielle entre les ressources disponibles et les
esoins en ressources estimés. L’étude des coûts connexe [14,30]

 estimé les coûts économiques totaux de la vaccination sys-
ématique en Ouganda à 40 millions USD en 2011. Si l’on exclut
es investissements de capitaux de l’AJCI de ce total, les fonds
isponibles effectifs de la cartographie ne se montaient qu’à
8 millions USD, soit 29 % de moins que ce qui était estimé néces-
aire en 2011. Toutefois, les comparaisons directes présentent
ertaines limites ; par exemple, la méthodologie de la cartographie

 probablement sous-estimé les niveaux de financement public,
n particulier sur des postes tels que le transport, le carburant,
’entretien et les véhicules à l’échelle des districts et des établis-
ements, une contribution difficilement identifiable à partir des
onnées intégrées sur les dépenses en soins de santé primaires. Il
’agit d’un problème que l’on rencontre fréquemment dans le suivi
es ressources du secteur de la santé [20] ; la capacité limitée à assu-
er un suivi du financement décentralisé et le sous-financement de
es postes ont été cités comme  un obstacle majeur à la vaccination
ystématique [23].

La cartographie suscite également des interrogations quant à

a viabilité des plans de l’Ouganda pour améliorer la couverture,
ntroduire de nouveaux vaccins et assurer la capacité du système
our la prestation de ces services. Le plan pluriannuel complet a
stimé que les besoins totaux en ressources pour la vaccination
ce japonaise de coopération internationale.

systématique augmenteraient de 200 % d’ici à 2016, principale-
ment du fait de l’introduction de nouveaux vaccins, mais aussi
sous l’effet de la plupart des autres activités, et par poste budgé-
taire. Cela nécessitera une augmentation rapide du financement
du programme, des flux de financement bien coordonnés et une
programmation efficace des ressources supplémentaires. Dans un
avenir proche, il semble probable que le maintien des programmes
de vaccination dépendra de financements plus importants des
partenaires conjugués aux contributions de l’État. Les efforts de
mobilisation visant à la fois les bailleurs de fonds et le gouver-
nement seront importants pour assurer un financement adéquat,
surtout compte tenu des réductions possibles de l’aide internatio-
nale au développement. Une évaluation systématique de la marge
de manœuvre budgétaire susceptible de soutenir la vaccination
élargie est également souhaitable. La contribution de l’État ougan-
dais à la vaccination systématique, de seulement 14 millions USD,
équivalait déjà à 9,3 % du financement total de la santé publique
par le gouvernement en 2011. Par ailleurs, certains éléments
indiquent que les financements publics consacrés aux programmes
de santé sont sous pression, et les frais de personnel en constante
augmentation [4].

L’étude de l’Ouganda montre qu’une nouvelle cartographie
financière serait probablement utile pour l’Ouganda et d’autres
pays afin d’évaluer quantitativement les problèmes relatifs à
l’évolution des besoins en financement futurs, les flux et les écarts
de financement, ainsi que pour suivre les tendances sur un plus
grand nombre d’années. L’étude suggère les éléments ci-dessous
pour les efforts de suivi futurs des ressources pour la vaccination.

• Un suivi complet des dépenses et des études d’évaluation des
coûts peuvent être souhaitables, au moins pour définir des para-
mètres de référence et estimer les contributions consacrées aux
salaires publics, mais dans de nombreux pays cela n’est pas réa-
lisable. Par conséquent, une cartographie des flux financiers peut
souvent constituer un moyen réalisable et rentable de fournir des
informations prioritaires aux responsables de la planification, de
la gestion et aux bailleurs de fonds.

• Dans l’idéal, un système unique et systématique devrait refléter
précisément tous les engagements et contributions en finance-
ment des partenaires et rapprocher les chiffres indiqués par les
autorités et ceux des plans et des rapports des bailleurs de fonds.
Il devrait être possible de mettre en place un système qui enre-
gistre avec précision tous les dons importants, leurs principaux
objectifs et les dépenses réelles à chaque niveau du système de
santé. Cette mesure est compatible avec les recommandations de

« pactes » entre les États et les partenaires portant sur la publica-
tion des engagements et des dépenses pour la santé des femmes
et des enfants dans chaque pays [11], et cela permettrait aussi
d’évaluer plus précisément les niveaux et l’adéquation des flux
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de financement, ainsi que les goulets d’étranglement en termes
d’absorption [23,26].
Les études de cartographie des ressources et les systèmes de
cartographie systématique nécessiteront des ressources supplé-
mentaires. Certes, on ne dispose pas de données représentatives
sur les coûts de ces systèmes, mais il est clair que, compte tenu
du nombre relativement faible de sources de financement et de
responsables de la mise en œuvre des services pour la vacci-
nation, les études et les systèmes de cartographie nécessiteront
moins de ressources que le CNS et les évaluations nationales des
dépenses pour le sida (NASA), surtout si la collecte de données
est désormais réalisée systématiquement.
En outre, l’expérience des pays sur le plan de l’optimisation des
approches pour la collecte et les analyses systématiques des don-
nées pour les évaluations nationales des dépenses pour le sida
(NASA) et le CNS, associée à la relative simplicité des flux de res-
sources pour la vaccination, peut contribuer à éviter certaines
des difficultés rencontrées dans le cadre des efforts antérieurs
visant à institutionnaliser le suivi des ressources de santé [20].
Celles-ci avaient principalement trait aux difficultés inhérentes
au travail avec des systèmes d’informations financières publics
inefficaces, en particulier pour le suivi des dépenses de soins de
santé publiques liées à des programmes ou interventions spéci-
fiques.
Le système de codification SCS offre un cadre utile pour la col-
lecte et l’analyse des engagements et des flux de financement.
Toutefois, les codes SCS auraient dû être davantage désagrégés
pour être utiles dans l’analyse des composants du programme de
vaccination systématique (voir le tableau 1).
Il convient d’envisager d’harmoniser les systèmes des plans
pluriannuels complets avec les informations financières des
partenaires et du gouvernement à l’échelle nationale et infra-
nationale. Il se peut que la collecte de données ne soit pas
encore bien coordonnée ou exhaustive, ce qui entrave l’analyse
ou l’interprétation des décisions opérationnelles et de planifica-
tion. Les domaines susceptibles d’être examinés comprennent les
classifications financières des plans pluriannuels complets et la
nécessité d’établir des liens plus clairs entre les besoins en res-
sources du PPAc et les projections de financement.
En outre, des analyses de financement plus détaillées des
domaines prioritaires en matière de programmation et des postes
budgétaires, ainsi que l’identification des goulets d’étranglement,
des retards et des réaffectations de fonds potentiels, pourraient
améliorer l’efficacité de la programmation et des financements.
Les autres domaines à approfondir englobent les flux de finan-
cement infranationaux ainsi que les financements liés à des
prestataires non publics. En Ouganda, on estime qu’environ 22 %
des dépenses privées pour la santé des enfants portent sur des
services non curatifs, mais il y n’a eu aucune évaluation de leur
contribution à la vaccination [6].

La méthode de la cartographie des ressources présente des
imites, mais elles sont peu susceptibles d’affecter ses principales
onclusions. L’analyse a opéré une cartographie des affectations
e fonds et n’a pas effectué un suivi des dépenses effectives, ni
es fonds jusqu’au niveau des districts et des services. La carto-
raphie ne constituait donc pas un suivi exhaustif des ressources
t ne devrait pas non plus être considérée comme reflétant pré-
isément l’ensemble des dépenses effectivement engagées pour la
accination systématique, ce qui n’était pas son intention première.
outefois, le grand décaissement de l’Alliance GAVI retracé vers la

n de 2011, qui a été dépensé en grande partie en 2012, illustre à
uel point il est important de comprendre les différences entre les
pproches, ainsi que l’utilité des données sur plusieurs années pour
nterpréter les tendances et les résultats de la cartographie.

[
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5. Conclusion

Les résultats soulignent que les États et les partenaires doivent
améliorer les systèmes afin d’opérer un suivi régulier des flux de
financement pour la vaccination et d’accroître la responsabilisation,
la performance, l’appropriation par les pays, ainsi que les déci-
sions de cofinancement et la viabilité. Une comparaison entre le
plan pluriannuel complet et la cartographie des estimations des
besoins en ressources, des écarts et des flux de financement a fait
apparaître quelques variations, notamment sur le plan de sources
de financement. Cela mérite une nouvelle évaluation et un nou-
veau suivi afin de s’assurer que la planification et les activités clés
fonctionnent de faç on optimale. L’introduction de nouveaux vac-
cins onéreux s’accompagnera de coûts élevés et de flux financiers
plus importants, et créera de nouveaux problèmes d’optimisation
des financements. La codification SCS modifiée développée ici (voir
le tableau 1) pourrait être utilisée pour le suivi normalisé des res-
sources compatible avec les CNS.
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Annexe A. Données supplémentaires

Des données supplémentaires associées à cet article peuvent
être consultées en ligne sur : http://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.
2014.12.053.
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Introduction  :  Au  Honduras,  jusqu’en  2008,  les  matériels  de  vaccination  et  d’injection  étaient  financés  par
des  ressources  internes.  L’introduction  du  vaccin  antirotavirus  en  2009  et  du  vaccin  antipneumococcique
conjugué  en  2011  a généré  un besoin  de  ressources  pour  le  Programme  élargi  de  vaccination,  ressources
destinées  à soutenir  non  seulement  l’approvisionnement  en  vaccins,  mais  aussi  les  investissements  dans
les infrastructures  de  la  chaine  du  froid  et les  stratégies  programmatiques.  Le  présent  article  envisage
l’origine,  l’affectation  et  l’emploi  des  ressources  destinées  à la  vaccination  au Honduras  en 2011  pour
tenter  d’en  déterminer  les  lacunes  au  plan du  financement.
Méthodes  : Pour  réaliser  un  suivi  précis  des  ressources  destinées  aux  services  de vaccination  au Honduras
en  2011,  les  codes  du  Système  de  comptes  de la  santé  en  vigueur  la même  année  ont  été  adaptés.  Tous
les  flux  financiers  ont  été  consignés  dans  une  base  de  données  de format  Excel  et  chaque  transfert  de res-
sources  a reç u un  code,  composé  d’une  source  et d’un  agent  de  financement.  Ces  sources  de  financement
ainsi  codées  ont  été  ensuite  morcelées  par  prestataire,  fonction  de  soins  de  santé  (activité),  prestation  de
soins de santé  (article  budgétaire  ou  apport  de  ressource)  et bénéficiaire  (lieu  géographique,  population
et antigène).  Tous  les  coûts  étaient  calculés  en dollars  des  États-Unis  au  cours  de 2011.
Résultats  : En  2011,  le financement  des  activités  de  vaccination  systématique  au  Honduras  s’élevait  à
49,1  millions  USD,  ce qui équivaut  à  3,3  % des  dépenses  totales  de santé–1,49  milliard  USD–et  à  0,29  %
du  PIB. Sur  la totalité  du  financement,  64  % provenaient  de  sources  internes.  Les 36  % restants  étaient
des  financements  externes,  pour  l’essentiel  une  aide  de  l’Alliance  GAVI  au  titre  de  l’introduction  de  nou-
veaux  vaccins.  Cette  analyse  a dénombré  d’éventuelles  insuffisances  de  financement  dans  de  nombreuses
activités  liées  à la vaccination  autres  que  l’approvisionnement  en  vaccins,  notamment  l’expansion  de  la
chaine  du  froid,  la  formation,  la  mobilisation  sociale,  les  systèmes  d’information  et  la recherche.
Conclusions  :  Le financement  du  programme  de  vaccination  du  Honduras  constitue  une  faible  part  de
toutes  les dépenses  publiques  de  santé.  Toutefois,  les  nouveaux  vaccins  récemment  inscrits  au calendrier

avec  le soutien  financier  de  l’Alliance  GAVI  ont  augmenté  le  volume  de  financement  nécessaire  de  plus
de 30  % par  rapport  à 2008.  Le  gouvernement  hondurien  et  ses  partenaires  mettent  actuellement  en place
des  plans  de  viabilité  pour  combler  le  déficit  de  financement  à venir  lorsque  le pays  sera  reclassé  hors
alliance  GAVI  en  2016.  L’accès  aux  vaccins  à de  meilleurs  prix  rendra  plus  abordable  le  programme  actuel,
mais  aussi  le  futur  programme,  qui  comportera  l’introduction  du  VPH  pour  les  adolescentes.
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1. Introduction

De l’avis général, la vaccination figure parmi les investissements
à plus fort taux de rendement dans le domaine de la santé publique.
Cependant, les besoins en la matière, et donc les dépenses destinées

aux programmes nationaux de vaccination, ont connu une aug-
mentation au Honduras et dans d’autres pays d’Amérique latine. La
raison principale en est l’introduction de vaccins nouveaux et plus
chers, ainsi que l’accroissement des populations qui bénéficient
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Tableau 1
Indicateurs sanitaires, économiques et démographiques du Honduras.

Indicateur

Population totale [3] 8 215 313
Naissances attendues [3] 177 733
Femmes en âge de procréer [3] 2 135 981
Taux de mortalité infantile [3] 24,3
PIB par habitant (USD, aux prix courants) [4] 2 156
Dépenses nationales de santé (en millions USD) [2] 1 494
Dépenses publiques de santé [2] 48,1 %
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Dépenses privées de santé [2] 51,9 %
Dépenses de santé par habitant (USD) [2] 181,8

e ces vaccins. Lancé en 1979, le Programme élargi de vaccina-
ion (PEV) du Honduras s’est rapidement développé sur le plan
u nombre de vaccins proposés dans le programme et des charges
dministratives qui lui sont liées. Grâce au concours financier de
’Alliance GAVI, le vaccin antirotavirus a été introduit en 2009, suivi
n cela par le vaccin antipneumococcique en 2011. Aujourd’hui, le
onduras envisage d’introduire le VPH, ce qui augmenterait encore
ne fois l’ensemble des besoins de financement de ce programme
1].

En 2011, les dépenses nationales de santé s’élevaient à
,49 milliard USD, soit une dépense par habitant de 182 dollars
SD [2] (Tableau 1). À l’instar des gouvernements d’autres pays
’Amérique latine et des Caraïbes, le gouvernement hondurien a
écidé d’assurer un financement interne pour soutenir les services
e vaccination, et de bâtir ainsi un programme pérenne à court
t moyen termes. Les vaccins nouveaux et plus chers offrent des
vantages considérables sur le plan sanitaire [5]. Toutefois, leurs
oûts plus élevés et le fait que leur introduction est tributaire d’une
ide extérieure exigent impérativement un suivi minutieux des res-
ources affectées à la vaccination [6]. La présente étude s’attache à
artographier les flux de ressources et de marchandises qui contri-
uent aux services de vaccination au Honduras. En comprenant
xactement quels sont les flux de ressources et les financements
isponibles pour les services de vaccination dans un pays comme

e Honduras, les décideurs et les responsables de la planification
isposeront d’informations pour réaliser les affectations de res-
ources de faç on plus judicieuse et mobiliser les fonds nécessaires
our combler les manques. À l’heure actuelle, le pays met  en place
es plans de pérennité pour les vaccins antipneumococcique conju-
ué et antirotavirus, en prévision de son reclassement hors alliance
AVI en 2016. Un pays est reclassé hors alliance GAVI après avoir
épassé le seuil d’admissibilité à cette aide, soit un PIB de 1 500 USD
ar habitant [7].

. Méthodes

.1. Cadre conceptuel et méthode comptable

Le suivi des ressources est un instrument de planification et
’évaluation en temps réel qui permet de comprendre et d’établir

e flux des ressources allouées à la santé (et, dans le cas pré-
ent, aux services de vaccination); il a pour cible les utilisateurs
naux dans un pays donné [8]. Avec un descriptif plus précis et
ne plus grande maitrise de ces flux de ressources, une équipe de
estion peut effectivement démontrer qu’elle pilote convenable-
ent les sources de financement internes aussi bien qu’externes,
ais aussi déceler d’éventuels chevauchements ou insuffisances.
e plus, ces méthodes pointent parfois des déficits de financement
t des éléments motivant la poursuite des efforts de mobilisation

es ressources. La présente analyse cible le flux des financements
t marchandises destinés aux programmes de vaccination systé-
atique, qui proviennent de sources externes, gouvernementales,

u autres dans les pays concernés. En conformité avec l’Approche
3S (2015) S99–S106

commune de l’EPIC [9], elle a utilisé pour le suivi des flux financiers
les méthodes de codage du Système de comptes de la santé [10]
en les adaptant au contexte de l’administration des vaccins. Ce sys-
tème de codage facilite l’identification et le classement de plusieurs
sources, agents et mécanismes de financement, pour les répartir
ensuite entre différents prestataires de soins de santé, fonctions de
soins de santé (à l’instar des éléments ou activités de planification
du PEV) [11], prestations de soins de santé (similaires aux classe-
ments par article budgétaire) et bénéficiaires par type de vaccin ou
région [5,8,10,12]. La Figure 1 montre les liens entre les différentes
catégories de relations transactionnelles.

Tous les flux financiers connus pour l’exercice budgétaire 2010-
2011 ont été quantifiés et codés. Cette période de 12 mois a
commencé le 1er janvier 2011 et pris fin le 31 décembre 2011.
Le financement du PEV a fait l’objet d’une évaluation aux niveaux
national, régional et local. Au niveau local, le financement a été cal-
culé approximativement par un sondage effectué sur un échantillon
représentatif d’unités de santé. De plus amples renseignements sur
les unités de santé prises en échantillon figurent dans une analyse
parallèle des coûts, publiée dans le présent numéro [11]. L’étude
présente également des informations sur les institutions bilatérales
et multilatérales qui ont soutenu, d’une faç on ou d’une autre, le pro-
gramme  de vaccination, que ce soit en espèces ou en nature. Les
dons en nature ont été enregistrés au moyen d’expertises locales.
C’est ainsi que l’on peut constater que le projet HOPE a donné
environ 150 000 doses du vaccin polyosidique 23-valent (vaccin 23-
valent) pour des groupes à risque particulier. Dans ce cas, la valeur
marchande des doses (17,63 USD par dose) a été considérée, puis
enregistrée, comme  un flux financier.

Cette étude a appliqué la méthode de comptabilité d’exercice,
qui identifie toutes les transactions financières ou tous les crédits
budgétaires engagés et transférés durant la période sur laquelle
la valeur d’un bien ou d’un service a été créée [12]. Tous les flux
financiers ont été calculés en monnaie locale, ou lempira, puis
convertis en dollars des États-Unis (USD) au cours de 2011, soit un
taux de change officiel de 18,8915 lempiras pour 1 USD. Les dos-
siers administratifs fournis par les institutions publiques, privées
et étrangères ont servi à estimer le financement total transféré.
Lorsque les dossiers financiers étaient trop vagues pour détermi-
ner exactement l’affectation de la source, l’agent et le mécanisme
de financement au prestataire, à la fonction, à la prestation et aux
bénéficiaires de soins de santé, plusieurs règles d’affectation ont
été postulées:

• Prestataires de soins de santé (PSS), région (REG), vaccin (VAC),
population cible (POP): les dossiers de financement ne révèlent
aucune information pouvant directement servir au codage de la
catégorie de prestataire de soins de santé, de la région, du vaccin
ou de la population cible; le financement total des activités de
vaccination en 2011 a alors été affecté à chacune de ces catégories
en fonction de la part de doses attribuée par catégorie.

• Facteurs de prestation de soins de santé (FP): la plupart des dos-
siers de financement contiennent les informations suffisantes
pour classer la transaction par FP; lorsque le dossier ne conte-
nait pas d’information suffisante pour éclairer les modalités
d’affectation par FP, on a utilisé les dossiers d’autres institutions
dont les dépenses étaient similaires pour élaborer une hypothèse
sur le FP.

De plus, le sondage soumis aux établissements a permis de
dégager une nouvelle série de règles d’affectation, principalement
appliquées pour les besoins de l’analyse du coût d’administration

de la vaccination systématique au Honduras [11]. Le financement
des employés du ministère de la Santé qui étaient exclusivement
affectés aux services de vaccination était aisément repérable dans
le registre du personnel. Toutefois, les employés qui partageaient
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Figure 1. Codes de financement, de production et de

eur temps entre les services de vaccination et d’autres services de
anté publique ont été identifiés dans l’échantillon tiré des établis-
ements, et l’on a appliqué les extrapolations de ces coûts au pays
out entier. De même,  certains financements alloués aux véhicules,
éunions, indemnités de subsistance journalière et de voyage ont
té déterminés dans le sondage soumis aux établissements.

.2. Collecte de données

Plusieurs sources de données ont été interrogées pour détermi-
er, quantifier et coder convenablement tous les flux financiers.
renant appui sur des entretiens avec des interlocuteurs clés,
rincipalement des responsables de programmes de vaccination
t principaux acteurs de la gestion financière au ministère de la
anté du Honduras, un exercice de cartographie a été réalisé pour
ieux connaitre toutes les sources et les acteurs intervenant éven-

uellement dans le flux des ressources destinées à la vaccination
ans ce pays. Chaque institution étant identifiée dans l’exercice de
artographie, des demandes d’information ont été formulées par
e biais d’entretiens personnels et de lettres officielles. De plus,

uelques sources de financement et flux financiers au niveau des
tablissements ont été déterminées dans le sondage soumis aux
tablissements, principalement administré pour servir les besoins
e l’analyse des coûts [11].
mmation du Système de codes de la santé 2011 [6].

Plus précisément, le ministère de la Santé a fourni des rensei-
gnements qui concernaient, entre autres, le registre de paie, les
inventaires, les dossiers financiers et les statistiques nationales,
aux niveaux administratifs national et régional. La base de don-
nées nationale sur les registres de paie a produit une liste de tous
les employés du ministère de la Santé ayant consacré tout ou partie
de leurs heures de travail aux services de vaccination. Cette base de
données a identifié la source de financement pour chaque employé.
L’inventaire de la chaine du froid a été obtenu pour dégager cer-
taines informations concernant tout le matériel acquis en 2011,
dont l’emplacement, la marque de fabrique, le modèle, le numéro
de série, l’utilisation opérationnelle, l’état de fonctionnement, le
coût de remplacement et la source de financement s’y rattachant.
L’inventaire national des actifs a constitué une deuxième source
de données sur le matériel, et décrit dans le détail tous les biens
appartenant au ministère de la Santé qui sont employés à l’appui
des services de vaccination. Le volume des approvisionnements en
véhicules pour l’année 2011 figure dans cet inventaire. Ensuite, les
dossiers des transactions financières (« formulaires F01 ») ont été
obtenus auprès du service du budget du ministère de la Santé pour

déterminer, quantifier et coder de nombreux flux financiers liés
aux vaccins, fournitures, allocations de subsistance journalière et
de voyage, et autres transferts. Ce formulaire illustre chaque article
budgétaire dans le détail, notamment l’emploi prévu (activité ou



S cine 3

p
c
e
s
t
a
p
i
d
t
l
d
o
d

p
fi
L
m
e
a
t
l
t
d
v
t
l
l

102 W.  Valdés et al. / Vac

restation de soins de santé), l’unité chargée de l’exécution, le
ycle comptable, la source de financement, l’agent de financement
t la somme  totale transférée. Enfin, les statistiques nationales
ur la production (doses administrées) par établissement sani-
aire, municipalité, région, secteur et antigène ont été obtenues
uprès du Bureau national des statistiques. L’Unité de gestion,
lanification et évaluation du ministère de la Santé a fourni des

nformations concernant le financement provenant des partenaires
e la coopération internationale, dont l’Alliance GAVI. Les informa-
ions concernant le financement reç u de l’Agence américaine pour
e développement international (USAID) et de l’Agence espagnole
e la coopération internationale pour le développement (AECID)
nt été obtenues auprès de l’unité du ministère de la Santé pour le
éveloppement de la couverture et du financement.

Le ministère des Finances a fourni des formulaires F01 sup-
lémentaires concernant la santé, qui détaillent les transactions
nancières effectuées dans les échelons administratifs inférieurs.
’Institut pour la sécurité sociale du Honduras a fourni des infor-
ations sur les statistiques de la vaccination (doses administrées)

t les registres de paie. Enfin, des informations ont été recueillies
uprès d’organisations internationales pour effectuer le suivi de
ous les flux des ressources provenant de l’étranger. L’OPS, l’UNICEF,
’Alliance GAVI et d’autres organisations multilatérales et bila-
érales, ainsi que des ONG et des fondations, ont contribué par
es informations sur leurs activités de financement des ser-

ices de vaccination au Honduras. C’est ainsi que l’OPS a fourni
outes les factures d’achat de vaccins et d’autres fournitures dont
’approvisionnement a été assuré par le Fonds renouvelable de
’OPS. Ces factures décrivent dans le détail les prix des vaccins, leurs

Figure 2
3S (2015) S99–S106

quantités, les charges administratives, le montant du transport et
de l’assurance correspondant à chaque bon de commande.

3. Résultats

En 2011, on estime à 49,1 millions USD l’ensemble du finance-
ment identifié à l’appui des services de vaccination au Honduras.
Cela équivaut à 3,3 % des dépenses nationales de santé et à 0,29 %
du PIB pour la même  année. La Figure 2 présente dans le détail les
flux financiers affectés en 2011 aux services de vaccination systé-
matique au Honduras. La cartographie des flux financiers a donné
lieu à une démarche systématique visant à identifier et quanti-
fier le financement depuis son origine jusqu’au bénéficiaire prévu,
avec un regroupement par région, antigène et population cible. La
Figure 2 décrit à l’aide de flèches le sens des flux de ressources
répartis entre les sources de financement, les agents, les presta-
taires et les bénéficiaires.

On estime à 64 % le financement total destiné aux services de
vaccination et provenant des régimes fiscaux nationaux, principale-
ment sous forme de taxes et royalties imposées aux sociétés privées
et publiques ou aux ménages, selon le cas. Le financement externe
(c.-à.-d. dons, prêts et investissements étrangers directs) destiné à
la vaccination s’élevait à 36 %, principalement sous forme de dons
(21 % du financement total) et de prêts (7 % du financement total).
Les transferts financiers de l’Alliance GAVI constituaient 17,8 % du

financement total.

Les sources de financement destinées à la vaccination com-
prenaient les administrations nationales, les employeurs publics
et privés, les ménages et les institutions de coopération

.
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Tableau  2
Agent de financement (AF) par source de financement (SF) pour les activités de vaccination systématique au Honduras en 2011 (montants exprimés en milliers USD).

AF 1.1.1 AF 1.2.1 AF 1.3.1 AF 3 AF 4 AF 5 AF 6 Total des
financements
par source

Ministère
de  la Santé

Administrations
régionales

Assurance
sociale

Secteur
privé

Organ. à but non
lucratif Au service
des ménages

Ménages Reste du
monde

SF 1.1.1 Autorités nationales 19 757 19 757
SF  1.1.2 Administrations régionales 11 140 11 140
SF  2. 1.1.1 USAID 48 48
SF  2.1.1.5 AECID 256 256
SF  2.1.2.3 OPS 690 300 990
SF  2.1.2.1 UNICEF 57 57
SF  2.1.3 GAVI 8 757 8 757
FFS  3 Assurance sociale 554 554
SF  5 Paiement anticipé volontaire 867 867
SF  6 Autres recettes intérieures 71 99 171
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SF  7 Transferts étrangers directs 

FSR  1.1 Prêts 3 499 23 

Total  des financements par agent 33 062 11 463 55

nternationale. À leur tour, ces sources étaient aiguillées vers des
gents de financement responsables d’acheminer les ressources
ers le prestataire prévu. Tous les financements externes étaient
nsuite redirigés vers le ministère de la Santé, en tant qu’agent de
nancement, aux niveaux central, régional ou municipal.

Conjointement avec la direction générale du ministère de la
anté, le PEV prend des décisions relatives à l’allocation des res-
ources du fait qu’il est un agent de financement important pour
ous les services de vaccination. Cet agent affecte des ressources
u niveau des prestataires de services, y compris toutes les cli-
iques publiques et privées ainsi que les services de sécurité sociale
ui fournissent des services de vaccination. Les cliniques du sec-
eur public ont administré 94,5 % des vaccins en 2011 et reç u
nviron 93 % du financement total disponible pour la vaccina-
ion. Sur la totalité du financement, 21,8 % ont servi de soutien

 l’administration du vaccin antipneumococcique conjugué 13-
alent (VPC13), puis de celle des vaccins contre la grippe (13,4 %),
u vaccin pentavalent (12,8 %) et du vaccin antirotavirus (12,6 %).
nfin, le financement destiné aux bénéficiaires privilégie surtout
es enfants âgés de moins de 1 an (53 %).

En mettant en regard les codes attribués aux agents de finan-
ement et aux sources de financement, on obtient une illustration
e la fonction primordiale exercée par les pouvoirs publics dans le
nancement et l’administration des flux financiers destinés au pro-
ramme  de vaccination (Tableau 2). Le ministère de la Santé gère
t administre, et de loin, la plus grande part (67 %) du financement
otal. Les administrations locales et régionales administrent une
art plus modeste, mais conséquente des recettes intérieures, soit
nviron 11,1 millions USD ou 22 % du financement total. Certaines
essources de l’OPS, de l’ordre de 300 000 USD, sont directement
ransférées vers les administrations locales. Ce financement est
estiné à couvrir les allocations de subsistance journalière et de
oyage pour mettre en œuvre des activités de vulgarisation dans
es districts à faible couverture. Enfin, il importe de noter que la
lus grande partie des autres financements externes destinés à
outenir les services de vaccination au Honduras est réservée aux
chats de vaccins et de fournitures connexes. Ces achats sont effec-
ués au niveau central. Par conséquent, la plupart des financements
’origine étrangère, par exemple le financement de l’Alliance GAVI,
ont centralisés.

Les éléments du Tableau 3 illustrent la manière dont les dif-
érentes sources de financement contribuent à différents apports

e ressources [c.-à.-d. les facteurs de prestation (FP)] au bénéfice
u programme national de vaccination. Là encore, nous consta-
ons que les pouvoirs publics financent environ les deux tiers du
rogramme. Les autorités nationales financent principalement les
2 967 2 967
3 522

71 99 867 2 967 49 084

salaires et autres avantages sociaux, y compris les allocations de
subsistance journalière et de voyage. Inversement, les adminis-
trations régionales financent tous les vaccins (pour les enfants et
d’autres groupes à risque) ainsi que la majorité du matériel de la
chaine du froid acquis en 2011. Ce constat est lourd de sens car
l’approvisionnement en vaccins et fournitures est centralisé, tandis
que le financement disponible réside dans des comptes décentra-
lisés. La troisième plus grande source de financement est l’Alliance
GAVI, qui finance exclusivement les nouveaux vaccins pour enfants
(VPC13 et antirotavirus), les matériels d’injection et une petite part
des allocations de subsistance journalière et de voyage, sans oublier
les frais d’impression. Les prêts accordés par les organisations inter-
nationales, provenant pour la plupart d’accords liés à la situation
du pays en tant que pays pauvre très endetté (PPTE), financent les
salaires des personnels de santé au niveau régional et des établis-
sements ainsi que l’achat de réceptacles de sécurité et de certains
matériels de la chaine du froid.

4. Discussion

Au cours des dix premières années du XXIe siècle, le programme
de vaccination du Honduras s’est reposé sur des financements
externes pour atteindre ses cibles programmatiques. Toutefois,
pour les services de vaccination systématique, ces financements,
qui proviennent principalement de l’Alliance GAVI, sont passés de
7,3 % en 2008 à 25 % en 2009 puis à 57 % en 2010 (figure 3) [13].
Avec le concours de l’Alliance GAVI et de l’OPS, le vaccin antirota-
virus a été acquis pour la première fois en 2009 et le VPC13 à la fin
de 2010. De plus, au cours de cette période, l’OPS a donné à ce pays
des vaccins contre la grippe pandémique A(H1N1).

Malgré la diminution globale de la part du financement total
provenant de sources internes pour les services de vaccination, le
gouvernement du Honduras a récemment augmenté l’espace bud-
gétaire disponible pour l’achat de vaccins et le renforcement du
programme de vaccination systématique. La première loi promul-
guée en 1998 a réservé jusqu’à 2 % du budget affecté au ministère
de la Santé pour l’approvisionnement en vaccins et matériels
connexes. Entre 2005 et 2008, le budget approuvé pour la vac-
cination a plus que doublé. Tant 2007 que 2008 constituent des
années peu représentatives dans la mesure où une modification
des règles établies a élargi les activités de vaccination systéma-

tique contre la grippe saisonnière à de nouveaux groupes à risque
et aux personnes âgées, et le pays a lancé une campagne massive
de suivi contre la rougeole et la rubéole pour maintenir l’absence
de personne exposée sur le territoire.
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Tableau 3
Source de financement (SF) par prestation de soins de santé (FP) pour les activités de vaccination systématique au Honduras en 2011 (montants exprimés en milliers USD).

SF 1.1.1
Autorités
nationales

SF 1.1.2
Administrations
régionales

SF 2.1.1
Organ. bilatérales
(USAID, AECID)

SF 2.1.2
Organ.
multilatérales
(OPS, UNICEF)

SF 2.1.3
GAVI

SF 3
Assurance
sociale

SF 5
Paiement
anticipé
volontaire

SF 6
Autres recettes
intérieures

SF 7
Transferts
étrangers
directs

FSR 1
Prêts

Total des
financements par
prestation de soins
de  santé

FP 1.1 Salaires 16 620 78 554 74 3 229 20 555
FP  1.3.1 Allocation de

subsistance
345 485 74 530 123 780 54 123 2 514

FP  3.2.1.1.1 Autres vaccins 3 275 2 673 5 947
FP  3.2.1.1.2 Vaccins pour enfants 5 576 8 336 13 911
FP  3.2.1.2 Autres produits de

santé
12 12 16 40

FP  3.2.2.1 Fournitures pour
injections

177 13 8 198

FP  3.2.2.2 Autres fournitures 100 46 6 23 175
FP  3.3.1 Transports 111 179 4 13 48 54 16 20 445
FP  3.3.2 Entretien 34 518 33 16 120 720
FP  3.3.3 Impression 10 49 22 11 8 101
FP  3.3.4 Autres services hors

santé
102 80 28 1 0,3 1 212

FP  3.4.1 Services publics et
communications

33 46 35 12 17 7 7 158

FP  3.4.2 Autres produits hors
soins de santé

35 2 9 6 18 26 2 65 163

FP  4.1 Matériel de la chaine
du froid

110 681 12 198 1 001

FP  4.2 Véhicules 4 47 51
FP  4.3 Autres matériels 5 61 37 104
FP  5 Autres dépenses

d’apport
2 447 1 2 448

FP  99 Données non
morcelées

340 340

Total  des financements par source 19 757 11 140 303 1 047 8 757 554 867 171 2 967 3 522 49 084
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Tableau 4
Déficits de financements internes par activité de vaccination au Honduras (2011).

Activité (fonction de soins de santé) Financement
intérieur

Financement
extérieur

Mobilisation sociale 79,5 % 20,5 %
Vaccination dans un établissement 84,0 % 16,0 %
Vulgarisation 82,4 % 17,6 %
Formation 65,0 % 35,0 %
Vaccins et fournitures 51,0 % 49,0 %
Chaine du froid 81,0 % 19,0 %
Supervision et suivi 75,5 % 24,5 %
Évaluation 52,7 % 47,3 %
Gestion programmatique 84,7 % 15,3 %
Autres charges de fonctionnement 38,0 % 62,0 %
Surveillance 77,2 % 22,8 %
Système d’information 80,6 % 19,4 %
Politiques prioritaires et dispositions

spécifiques
51,1 % 48,9 %
Figure 3. Part (%) du financement du PEV par source (2001-2010).

L’Alliance GAVI finance le PEV depuis 2004. En 2010, le Hon-
uras a reçu 9,7 millions USD pour contribuer à l’innocuité des

njections, renforcer globalement les services de vaccination et
e système sanitaire en général, et contribuer à l’introduction de
ouveaux vaccins, principalement le vaccin contre le rotavirus.
lus de 80 % de l’appui fourni par l’Alliance GAVI a été affecté à
’approvisionnement en nouveaux vaccins. En 2011, le finance-

ent de l’Alliance GAVI à l’appui de la vaccination au Honduras
’élevait à 8,7 millions USD, soit une somme  presque équivalente
u financement total reç u pendant les six années précédentes.
’augmentation du financement a soutenu l’introduction univer-
elle du VPC13, le vaccin le plus cher du programme de vaccination
ystématique, ainsi que les efforts visant à renforcer le système
’information sur la vaccination, dont l’achat d’ordinateurs qui
evait permettre aux régions de commencer à exploiter un registre

nformatisé de données nominales.
Grâce au soutien des partenaires donateurs, en particulier

’Alliance GAVI, la capacité financière du gouvernement hondu-
ien à inscrire de nouveaux vaccins dans ses programmes s’est
rouvée renforcée, ce qui a donné lieu à des progrès considérables
n matière de santé, au bénéfice des enfants de ce pays. Toute-
ois, les subventions accordées par l’Alliance GAVI prendront fin
n 2016 et le gouvernement devra alors assumer entièrement la
esponsabilité de l’achat des nouveaux vaccins, quoiqu’à un prix
égocié et considérablement réduit. En sus des déficits de finance-
ent concernant les nouveaux vaccins, les activités opérationnelles

ont l’objet d’autres lacunes importantes au titre du financement
Tableau 4) qui doivent être évaluées de manière approfondie en
révision des efforts à court terme de mobilisation de ressources et
e planification. Bientôt, les ressources internes devront remplacer

es ressources externes.
Pour l’année 2011, le PEV a indiqué environ 21,3 millions USD

e dépenses [13]. Plus de 80 % de cette somme  ont été consa-
rés à l’achat de vaccins et de fournitures. Ces dépenses déclarées
e représentent que le budget qui est géré et exécuté par

a direction centrale du PEV, qui devrait couvrir généralement
’approvisionnement en vaccins et fournitures par le biais du Fonds
enouvelable de l’OPS, ainsi que les réunions de formation, d’autres
éunions, et les salaires et autres avantages sociaux de l’équipe
e direction. Pour autant, ce chiffre n’explique pas les déficits de
nancement importants et réels qui ont été observés la même
nnée. Le programme a reç u une autorisation budgétaire s’élevant
 25 millions USD. En raison de modifications imprévues apportées
u budget engagé (financé par des ressources internes et externes),
e programme a connu un déficit de financement s’élevant à près de

 millions USD pour la même  année. Ce manque à gagner a surtout
Recherche 96,4 % 3,6 %
Total 66,2 % 33,8 %

grevé l’acquisition de matériels et de véhicules destinés à la chaine
du froid. Toutefois, le programme a réussi à introduire le VPC13
et à atteindre les cibles établies à l’échelle nationale pour boucler
les calendriers de vaccination des enfants durant les deux semaines
nationales de vaccination qui ont lieu chaque année. En 2011 cepen-
dant, de nombreux districts ont pâti d’une couverture inférieure
aux années précédentes. De plus, ces déficits de financement, sur-
tout ceux concernant les activités générales et le transport, ont
sérieusement mis  en péril les capacités opérationnelles du pro-
gramme.

Aux termes de l’accord de paiement par cofinancement pro-
gressif conclu avec l’Alliance GAVI, les obligations financières du
Honduras par dose de VPC13 passeront de 0,17 USD en 2011 à
2,17 USD en 2014. Ce mécanisme est utile en ce qu’il permet d’initier
la transition vers des flux de financement internes plus durables.
Toutefois, on peut craindre une augmentation des déficits de finan-
cement concernant les activités opérationnelles, dont le transport
et l’entretien de la chaine du froid, en raison de la responsabilité
de financement accrue du gouvernement concernant les nouveaux
vaccins. À court et long termes, la stratégie première du gouver-
nement consistant à assurer la pérennité et maintenir les grandes
réalisations du programme quant à la réduction des maladies évi-
tables par la vaccination est étroitement liée à l’obtention effective
de 100 % du financement des activités de vaccination à partir de
sources internes. Cet objectif sera atteint par l’engagement des
autorités nationales et des administrations locales, sous la forme
d’une augmentation des ressources affectées, d’une fiscalisation
accrue de certains produits ou de l’imposition de nouvelles taxes
sur d’autres produits. En 2013, le corps législatif hondurien a passé
une loi augmentant le financement interne des services de vaccina-
tion. La nouvelle loi prévoit une protection du financement destiné
au renforcement global du programme et de l’approvisionnement
en vaccins et fournitures. Cette loi n’est pas encore parue au jour-
nal officiel du pays, mais ce nouveau cadre législatif contribuera à
obtenir de nouveaux financements qui assureront la pérennité de
l’approvisionnement en vaccins aussi bien que le renforcement des
programmes.

5. Conclusion

Au Honduras, le coût du PEV constitue une faible part du total
des dépenses publiques de santé. Toutefois, les nouveaux vac-

cins récemment inscrits au calendrier avec le soutien financier de
l’Alliance GAVI ont augmenté les coûts programmatiques de plus
de 30 %. Le gouvernement hondurien et ses partenaires doivent
s’apprêter à combler un déficit de financement à venir lorsque le
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ays sera reclassé hors Alliance GAVI en 2016. L’accès aux vaccins
 de meilleurs prix fera du programme actuel et futur, qui pré-
oit l’introduction du VPH pour les adolescentes, une initiative plus
bordable à court et long termes.
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Contexte  :  La  vaccination  est  l’une  des  interventions  de  santé  au meilleur  rapport  coût-efficacité,  mais
lorsque  les  pays  introduisent  de  nouveaux  vaccins  et élargissent  la  couverture  vaccinale,  les coûts  ont
tendance  à  augmenter.  Cette  étude  met  à jour  les  estimations  de  coûts  et  de financement  de  la  vaccination
sur  base  des  informations  issues  des  plans  pluriannuels  complets  (PPAC)  des  pays  ayant  droit  à l’aide  GAVI
au moment  où  les  pays  envisageaient  d’introduire  plusieurs  nouveaux  vaccins  (2008-2016).
Méthodes  : La  base  de  données  de  cette  analyse  comprend  des  informations  de  l’année  de  référence  et
des  années  de  projection  sur  cinq  ans  concernant  le  PPAC  de  chaque  pays,  pour  un échantillon  total  de
243  observations.  Les  pays  africains  représentent  les  deux  tiers  de  l’échantillon.  Les données  sur  les coûts
comprennent  les  coûts  de personnel,  de  vaccins,  d’injections,  de  transport,  de  formation,  de  maintenance,
de  chaîne  du  froid,  et  autres  investissements  de  capital.  Les  sources  de financement  gouvernementales
et  externes  ont  été  évaluées.  Toutes  les  estimations  ont  été  converties  en  dollars  américains  de  2010  (US
$). L’analyse  statistique  a  été  réalisée  en  utilisant  STATA,  et les  résultats  ont  été pondérés  en  fonction  de
la population.
Résultats  : Les  résultats  concernent  les  estimations  de  planification  à l’échelle  du  pays.  Le coût  annuel
moyen  de la  vaccination  systématique  (VS)  s’élevait  à 62 millions  de  $.  Les  vaccins  constituent  l’un  des
principaux  déterminants  du  coût  (51%),  suivi  par  les  coûts  de  personnel  spécifiques  à la  vaccination  (22%).
Les coûts  non  liés  à  la  délivrance  du  vaccin  représentaient  près  de  la  moitié  des  coûts  du  programme
systématique  (44%).  Le  coût  moyen  de  délivrance  systématique  s’élevait  à 0,61  $ par dose  et  à  10  $ pour
le  coût  de  délivrance  par  nourrisson.  Le coût  par  enfant  vacciné  avec  le  DTC3  s’élevait  à 27  $. Les  coûts  du
programme  systématique  ont  augmenté  avec  chaque  nouveau  vaccin  introduit.  Les  coûts  représentaient
5%  des  dépenses  de  santé  du  gouvernement.  Les  gouvernements  ont  contribué  au  financement  à hauteur
de  67  %.
Conclusion  : Les  coûts  totaux  et moyens  des  programmes  de  vaccination  systématique  augmentent
lorsque  les  taux  de  couverture  augmentent  et que  de  nouveaux  vaccins  sont  introduits.  Le  coût  de  la

délivrance  des  vaccins  est  presque  identique  à  celui  des  vaccins.  Les  gouvernements  financent  des  propor-
tions plus  importantes  du  programme  de  vaccination,  mais  certaines  limites  peuvent  être  atteintes  dans
les pays  à  plus  faibles  ressources.  Une  réduction  du  prix  des  nouveaux  vaccins  permettrait  de réduire  les
coûts  et  la  charge  du financement.  Les  stratégies  visant  à  améliorer  l’efficacité  des  prestations  de services
doivent  être  poursuivies.
Veuillez citer cet article sous presse comme  suit: Qu’avons-nous appris des plans
luriannuels complets des pays ayant droit à l’aide de GAVI sur les coûts et le finan-
ement de la vaccination systématique? Vaccine (2015), http://dx.doi.org/10.1016/
.vaccine.2014.12.076.
∗ Corresponding Author: Tél.: +1 202 662 8186.

Adresse e-mail : logan.brenzel@gatesfoundation.org

ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.10.059
264-410X/© 2015 Elsevier Ltd. Tous droits réservés.
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1. Introduction

La vaccination est l’une des interventions de santé au meilleur
rapport coût-efficacité pour atteindre l’Objectif du Millénaire pour
le développement de réduction des deux tiers de la mortalité des

enfants de moins de cinq ans (OMD 4) [1,2]. Les vaccins offrent
des bénéfices de santé non seulement à l’enfant vacciné, mais
également à la communauté dans son ensemble grâce à l’immunité
collective. D’autre part, des études ont démontré que la vaccination
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ugmente l’espérance de vie et qu’elle contribue à la croissance
conomique [3,4].

Des études indiquent également que le coût pour vacciner
omplètement un enfant avec des vaccins traditionnels varie entre
7 $ et 25 $. Cette différence dans les estimations est liée au niveau
’échelle, au type de stratégie de délivrance, ainsi qu’aux prix
5–7]1. L’ajout de nouveaux vaccins et de vaccins plus onéreux
ontribue à élever les coûts de la vaccination [8]. Pour mars 2014,
ratiquement tous les pays à revenus faibles ou intermédiaires
yant droit à l’aide de GAVI, avaient introduit le vaccin pentavalent.
armi ces pays, 40 avaient inclus le vaccin antipneumococcique
t 34 le vaccin antirotavirus [9]. Ce document évalue le coût total
t à l’unité de la vaccination systématique, ainsi que son finance-
ent, sur la base des informations au niveau national des plans

luriannuels complets (PPAC) des pays ayant droit à l’aide de GAVI.

. Méthodes

Le PPAC est un outil de planification qui permet d’estimer
es coûts actuels et futurs du programme national de vaccina-
ion, ainsi que son financement, à l’aide d’une méthode standard
10]. Les estimations de l’année de référence sont rétrospectives.
es pays doivent également estimer leurs besoins futurs en res-
ources et en financement sur cinq ans pour atteindre les objectifs
es programmes nationaux de vaccination, tels que l’introduction
e nouveaux vaccins et l’élargissement des taux de couverture.
’analyse présentée ici repose sur 40 PPAC de pays ayant droit

 l’aide de GAVI, pour lesquels l’année de référence se situe
ntre 2008 et 2011 et les années de projection s’étendent jusqu’à
0162. Ce calendrier permet d’intégrer plus largement les plans
ui introduisent les vaccins antipneumococciques, antirotavirus et
ontenant du Hib que ne le permettaient les estimations précé-
entes [8]3. Ces vaccins préviennent la majorité des décès d’enfants
vitables et leur généralisation à travers l’Alliance GAVI a reç u le
onsensus de la communauté internationale.

La base de données a été structurée de manière à évaluer les
onnées de l’année de référence, ainsi que celles des années de pro-

ection, l’ensemble constituant six années de données pour chaque
ays. Les coûts comprenaient les coûts de vaccination spécifiques
t les coûts du système de santé classés par catégories : indemnité
ournalière, personnel commun et spécifique à la vaccination ; vac-
ins traditionnels et nouveaux ; matériel d’injection ; transport vers
es sites de vaccination établis et les services de proximité ; forma-
ion ; activités de sensibilisation et de promotion; surveillance des

aladies ; gestion du programme ; frais de fonctionnement (chaîne
u froid et entretien du matériel, coûts d’exploitation et des ser-
ices publics) ; autres coûts récurrents ; matériel de la chaîne du
roid ; véhicules ; autres équipements, y compris la construction de
âtiments. Les coûts de délivrance n’incluaient ni les coûts du vac-
in ni les coûts de matériel permettant des injections sûres. Des

nformations sur les sources et l’utilisation du financement ont été
ntégrées. Les données sur les doses utilisées, ainsi que sur le taux
e couverture du vaccin DTC3 et sur les populations totales et cibles

1 Le calendrier vaccinal traditionnel comprend trois doses du vaccin antipolio-
yélitique oral, et du vaccin combiné diphtérie-tétanos-coqueluche, ainsi qu’une

ose unique du vaccin contre la rougeole et du vaccin contre la tuberculose par le
acille Calmette-Guérin (BCG).
2 L’échantillon comportait les pays suivants: Afghanistan, Angola, Arménie, Azer-

aïdjan, Bangladesh, Bénin, Cameroun, République centrafricaine, République du
ongo, Djibouti, République populaire démocratique de Corée, Érythrée, Gambie,
hana, Géorgie, Guinée, Guinée Bissau, Inde, Kenya, Lesotho, Liberia, Mali, Moldova,
ozambique, Niger, Pakistan, Rwanda, Sénégal, Soudan (du nord), Tanzanie, Timor

’Este, Togo, Ouganda, Yémen et Zambie. Les données de l’Éthiopie ont été exclues
n raison de données manquantes sur les doses systématiques.
3 La plupart des pays de l’échantillon ont inclus ou devraient introduire le vaccin

entavalent.
2015) S107–S112

ont été extraites des PPAC, et elles ont servi pour estimer les coûts
unitaires4. Le nombre d’enfants recevant la troisième dose du vac-
cin DTC a été utilisé en tant que base pour estimer le coût par enfant
complètement vacciné (ECV) [5,6,11,12].

La base de données contient des informations sur le calen-
drier de vaccination du pays par catégorie et pour chaque année :
le vaccin contre l’hépatite B (y compris le vaccin tétravalent) ; le
vaccin contenant du Hib (principalement le vaccin pentavalent) ;
le vaccin antipneumococcique et contenant du Hib ; ou les vac-
cins antipneumococcique, antirotavirus, et contenant du Hib. Les
compositions vaccinales n’ont fait l’objet d’aucune distinction. Une
nouvelle approche pour évaluer l’impact des différents calendriers
de vaccination sur les coûts du programme a été développée.

Les données macroéconomiques sur le produit intérieur brut,
le RNB par habitant, et les dépenses de santé du gouvernement
ont également été intégrées dans la base de données [13,14]. Les
projections des dépenses publiques de santé (DPS) reposent sur
les taux de croissance du PIB réel. Les affiliations régionales et le
regroupement de cofinancement par l’Alliance GAVI étaient égale-
ment inclus [9]. Étant donné que l’année de référence médiane était
2010, tous les coûts et financements ont été transformés en dollars
américains équivalents (US$) de 2010 à l’aide de l’indice des prix à
la consommation [15].

La base de données intégrant 40 années-pays de référence et
203 années-pays de projection, pour un total de 243 années-pays,
a été analysée au plan statistique à l’aide de STATA [16]5. Toutes
les estimations sont pondérées selon la population. Cette approche
représente une petite avancée méthodologique sur les analyses
précédentes des PPAC.

Les sources de financement reflètent la dernière source à partir
de laquelle a été attribué le financement. Par exemple, si un dona-
teur bilatéral canalise des fonds grâce à une agence multilatérale,
la méthode PPAC assigne le financement à l’agence multilatérale et
non au donateur bilatéral. En conséquence, l’estimation du PPAC
peut sous-évaluer certaines sources de financement. D’autre part,
les sources de financement ne sont pas mutuellement exclusives,
car un financement mutualisé peut comprendre des fonds du gou-
vernement, d’organismes donateurs bilatéraux, des banques de
développement, parmi d’autres sources.

3. Résultats

3.1. Données de l’échantillon

L’échantillon PPAC représente une population de 1,02 milliard
et 30,6 millions de nourrissons survivants. La plupart des pays
appartiennent à la région Afrique (66 %), et 56 % présentent un
RNB/habitant inférieur à 975 $. Un vaccin contenant du Hib a été
utilisé par 85 % des pays de l’échantillon pour l’année de référence.
Pour les années de projection, 82 % des pays prévoient d’introduire
le vaccin antipneumococcique, et 58 % devraient inclure des vaccins
antirotavirus.
Le Tableau 1 résume les résultats du programme de vaccination
systématique des PPAC de l’échantillon, par région et pour l’année
de référence. La couverture du vaccin DTC3 varie de 76 % dans les

4 , Étant donné que les coûts reflétaient la couverture et les objectifs du pro-
gramme  du pays, les estimations des doses, la couverture et la population du PPAC
ont été utilisées pour assurer la cohérence interne de l’analyse. L’utilisation d’autres
estimations, telles que les meilleures estimations de l’OMS-UNICEF, aurait introduit
un  biais dans l’analyse et des incohérences entre les intrants et les résultats. Pour
les années de projection, des différences existent entre les taux de couverture PPAC
projetés et ceux déterminés rétrospectivement par l’OMS et l’UNICEF.

5 Des observations atypiques faites à Djibouti, à Haïti et au Mali (n = 3) ont été
retirées de l’ensemble des données, car leur coût total de vaccination présentait un
niveau plus de deux fois supérieur à l’écart type.
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Tableau  1
Comparaison des programmes régionaux de VS dans l’échantillon PPAC (année de
référence, moyenne pondérée).

Région % DTC3 Nourrissons cibles Doses (millions)

AFRO (n = 27) 84,9 % 899 588 12,2
EMRO (n = 4) 75,6 % 4,7 millions 88
EURO (n = 4) 86,4 % 93 273 1,6
SEARO/WPRO (n = 5) 94,3 % 3,8 millions 107,2
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Total (n = 40) 86,5 % 2,9 millions 92,7

ource: calculs de l’auteur

ays AFRO à 94 % dans les pays SEARO et WPRO, avec une moyenne
e 86,5 %. Le nombre moyen de nourrissons cibles est supérieur
ans les pays EMRO, bien que le nombre de doses utilisées par an
oit supérieur dans les pays des régions SEARO et WPRO.

.2. Coûts des programmes de vaccination systématique

Le coût annuel moyen de la VS, pondéré selon la population,
tait de 62 millions de $ pour l’année de référence, et s’élèverait
usqu’à 86 %, soit 114 millions de $ en moyenne, pour la période de
rojection. Les pays de la région EMRO présentaient le coût moyen
nnuel de VS le plus élevé pour l’année de référence (86 millions de
), par rapport à celui des pays de la région AFRO (22 millions de $).
es variations régionales du coût de la VS sont peut-être liées à des
ifférences d’objectifs, de taille de la population cible, du taux de
ouverture, de la configuration du système de santé, de stratégies
e délivrance, ainsi que de prix.

La Figure 1 illustre la répartition des coûts ventilés de la VS
our l’année de référence par rapport aux années de projection
e l’échantillon. Les vaccins représentent le poste au coût le plus

mportant. Ils représentent plus de la moitié du coût de la VS et
’élèvent à 61 % de son coût pour les années de projection. La masse
alariale du personnel représente 22 % du coût de la VS et elle des-
end à 15 % de ce coût pour les années de projection. Les coûts de

a chaîne du froid, de la maintenance et du matériel de vaccina-
ion sûr contribuent respectivement à hauteur de 3 %, 6 % et 5 % du
oût total, et leur part ne devrait pas évoluer pour la période de
rojection.

Figure 1. Comparaison ventilée des coûts d
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3.3. Coûts unitaires de la VS

Les coûts unitaires de la VS sont plus élevés, en moyenne, que
ce qui a été précédemment publié [1,5–8,12]. Les estimations de
l’année de référence révèlent un coût par dose de 1,34 $, un coût
par nourrisson de 23 $, et un coût par enfant complètement vac-
ciné (ECV) de 27 $. Les coûts unitaires pour la période de projection
représentent deux fois la valeur de référence, avec un coût par
dose de 2 $, un coût par enfant de 42 $, et un coût par ECV de 45 $
(Tableau 2).

Les estimations présentent de grandes différences régionales,
avec des coûts unitaires supérieurs dans les pays EURO et inférieurs
dans les pays SEARO et WPRO. L’analyse révèle une forte relation
inverse entre la taille de la population et le coût unitaire, mais
une relation plus faible entre les coûts et les revenus des pays. Les
pays classés comme « intermédiaires » selon la classification GAVI
de cofinancement (RNB par habitant entre 975 $ et 1 500 $) pré-
sentent des coûts inférieurs par enfant et par ECV à ceux des pays
classés comme  pauvres ou qui ne sont plus éligibles au soutien de
GAVI (Tableau 3).

3.4. Coûts non liés à la délivrance du vaccin

Les coûts non liés à la délivrance du vaccin représentent 44 % des
coûts totaux de la VS de l’année de référence, s’élèvent de 37 % dans
les pays EURO à 46 % pour les pays AFRO. L’importance des coûts de
délivrance est également reflétée par les coûts unitaires : les coûts
de délivrance par dose s’élèvent à 0,60 $, les coûts de délivrance par
enfant s’élèvent à 10 $, et les coûts de délivrance par ECV s’élèvent
à 12 $ (Tableau 2). Les pays de la région EURO présentent les coûts
de délivrance les plus élevés par nourrisson et par dose, ce qui est
probablement lié aux salaires plus importants des travailleurs de la
santé. Même  si les vaccins représentent un élément prépondérant
du coût, ces résultats suggèrent que les coûts de délivrance des sys-
tèmes de santé constituent un facteur tout aussi important dans la

compréhension des exigences de coûts pour les programmes de
vaccination. Des études récentes confirment l’importance crois-
sante des coûts non liés à la délivrance du vaccin et la nécessité
de disposer de systèmes de santé bien structurés [18,19].

e la VS dans les PPAC de l’échantillon.
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Tableau 2
Coût total et unitaire de la VS dans les PPAC de l’échantillon (années de référence et de projection).

Région Coût/habitant Coût/dose Coût/enfant Coût/ECV

Résultats de référence
AFRO (n = 27) 0,92 $ 2,01 $ 23,60 $ 28,00 $
EMRO  (n = 4) 0,64 $ 1,29 $ 18,78 $ 24,83 $
EURO  (n = 4) 0,80 $ 3,00 $ 56,62 $ 65,43 $
SEARO/WPRO (n = 5) 0,46 $ 0,68 $ 22,35 $ 23,72 $
Total  de la référence (n = 40) 0,67 $ 1,34 $ 22,68 $ 26,72 $
Coûts  non liés à la délivrance du vaccin (n = 40) 0,31 $ 0,61 $ 10,36 $ 12,06 $
Résultats des années de projection
Total (n = 203) 1,30 $ 2,00 $ 41,80 $ 45,16 $

Source : calculs de l’auteur

Tableau 3
Financement par nourrisson selon la source et la région dans les PPAC de l’échantillon.

Indicateur/région Financement total du
gouvernement par nourrisson

Financement du gouvernement pour
les vaccins, par nourrisson

Financement du gouvernement pour
les autres dépenses, par nourrisson

Total de la référence (n = 40) 14 $ 6 $ 8 $
AFRO  (n = 27) 11 $ 4 $ 8 $
EMRO  (n = 4) 8 $ 3 $ 6 $
EURO  (n = 4) 47 $ 28 $ 19 $
SEARO/WPRO (n = 5) 19 $ 10 $ 9 $
Pays  les plus pauvres du GAVI (n = 22) 12 $ 5 $ 7 $
Pays  intermédiaire du GAVI (n = 9) 10 $ 4 $ 6 $

12
9 $
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Pays  hors GAVI (n = 9) 23 $ 

Total des années de projection (n = 203) 18 $ 

ource: calculs de l’auteur, résultats arrondis

.5. Coûts unitaires et nouveaux vaccins

Cette étude compare les coûts totaux et unitaires des différents
alendriers de vaccination et met  en évidence une augmentation
es coûts par dose à chaque nouveau vaccin incorporé. Pour l’année
e référence, le coût moyen par dose pour les pays proposant le vac-
in contre l’hépatite B s’élève à 1 $. Ce chiffre augmente à 1,40 $
our les pays proposant le vaccin anti-Hib et à 1,50 $ pour les
ays qui proposent les vaccins anti-Hib et antipneumococcique.
’introduction du vaccin antirotavirus augmente le coût par dose à
,70 $.

La Figure 2 montre les effets des nouveaux vaccins sur le coût
ar nourrisson. Les calendriers de vaccination pour les vaccins anti-
neumococciques et anti-Hib coûtent 15 $ de plus par nourrisson
ue ceux contenant uniquement le vaccin anti-Hib. L’introduction
u vaccin antirotavirus semble majorer le coût par enfant de 12 $,
t ce calendrier avec trois nouveaux vaccins est 141 % plus élevé
u’un programme ne comportant que le vaccin contre l’hépatite
. Les augmentations semblent provenir principalement du coût
es vaccins, étant donné que la part des coûts de délivrance par

apport aux coûts unitaires totaux diminue de faç on constante à
haque nouveau vaccin incorporé au calendrier, de 54 % (pour le
eul vaccin contre l’hépatite B) à 22 % (pour le calendrier avec trois
ouveaux vaccins).

igure 2. Effet des nouveaux vaccins sur le coût par nourrisson (année de référence
t  année de projection, n = 243, US$).
 $ 11 $
 10 $

3.6. Accessibilité du programme systématique

Les coûts totaux de la VS représentent une partie infime du pro-
duit intérieur brut (0,1 %), mais près de 5 % des dépenses publiques
de santé (DPS) pour l’année de référence, et ils s’élèvent à 8 % pour
les années de projection. Les coûts des vaccins représentent 2,8 %
des DPS pour l’année de référence, soit plus du double de la réfé-
rence préalablement publiée de 1 % [20]. La part des DPS semble
augmenter avec le nombre de nouveaux vaccins, passant de 2 %
pour les calendriers intégrant uniquement l’hépatite B à 13 % pour
les calendriers intégrant les vaccins anti-Hib et antipneumococ-
ciques.

3.7. Financement de la vaccination systématique

Les sources de financement de la VS pour l’échantillon de
PPAC comprennent le gouvernement et les fonds communs, l’aide
bilatérale et multilatérale, l’Alliance GAVI, les organisations non
gouvernementales (ONG), des organismes et des fondations pri-
vés, ainsi que d’autres sources. Les pays cofinancent une partie du
coût des nouveaux vaccins soutenus par l’Alliance GAVI, qui fournit
également un soutien pour leurs systèmes de santé.

L’étude a révélé que les sources gouvernementales repré-
sentent la plus grande part du financement total de la VS (67 %)
pour l’année de référence (Figure 3). Le soutien de GAVI représente
22 % du total des financements de la VS et le financement des
organisations multilatérales, telles que l’OMS et l’UNICEF, s’élève à
11 % du total. Les pays à revenus plus élevés semblent financer une
plus grande part de leur programme de VS grâce à leurs sources
gouvernementales. La part du financement gouvernemental et
du financement mis  en commun des programmes de VS est plus
importante pour les pays de la région EURO (84 %) et plus réduite
dans la région AFRO (43 %), pour lesquels les comptes de soutien
financier de GAVI s’élèvent à 38 % du financement, et les agences

multilatérales représentent 19 % du financement. Les gouverne-
ments financent également la plus grande part (76 %) des coûts de
délivrance. L’Alliance GAVI finance une faible proportion (4 %) des
coûts de délivrance, très probablement par le soutien aux services
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Figure 3. Part du financement de la VS par source d

e vaccination et au renforcement des systèmes de santé. Dans les
nnées de projection, le financement du gouvernement reculerait
pproximativement à 59 % du financement total de la VS et le
nancement de GAVI augmenterait jusqu’à 33 %. Les deux chiffres
embleraient liés à l’introduction renforcée de nouveaux vaccins.

Le financement du gouvernement s’élève à 14 $ par nourrisson
our l’année de référence, et augmente à 18 $ par nourrisson pour

es années de projection. Les pays de la région EURO présentent le
nancement gouvernemental de la VS le plus élevé par nourrisson
47 $), et les pays EMRO, le plus bas (8 $). Pour les pays AFRO et
MRO, le financement gouvernemental des vaccins par nourrisson
st inférieur à celui du financement des coûts non liés au vaccin.
ans les pays SEARO/WPRO, les gouvernements financent à quan-

ités pratiquement égales les coûts de la vaccination et les coûts
on liés au vaccin tandis que, dans les pays EURO, le financement
u gouvernement par nourrisson est plus élevé pour les vaccins que
our les coûts de délivrance.

. Discussion

Cette analyse des données des PPAC montre que les coûts totaux
t unitaires de la VS sont plus importants que ce qui avait été précé-
emment estimé pour l’année de référence, avec une augmentation
révue à 45 $ par ECV, liée à l’introduction de nouveaux vaccins et à

’élargissement de la couverture [1,5,8,12]. L’analyse révèle égale-
ent des variations régionales. Du fait d’effets d’échelle, les coûts

nitaires sont inférieurs dans les pays avec des populations plus
mportantes et à couverture vaccinale plus élevée. Les coûts uni-
aires et différentiels peuvent augmenter avec des niveaux plus
levés de couverture (tel que le prédit la théorie économique) en
aison des efforts supplémentaires nécessaires pour atteindre les
ones à faible couverture. D’autre part, les évolutions technolo-
iques ou celles de la stratégie de délivrance peuvent réduire les
oûts moyens si elles offrent une plus grande efficacité. Mener des
tudes supplémentaires sur ces corrélations au niveau de chaque
ays serait un atout considérable.

Les coûts non liés à la délivrance des vaccins émergent comme
n élément important (44 %) des coûts totaux de la VS, avec un
hiffre moyen, et légèrement différent en fonction des régions,
e 10 $ par enfant et de 12 $ par ECV. Bien que la part des coûts
e délivrance ait diminué avec l’intégration de chaque nouveau
accin en raison de l’augmentation des coûts de la vaccination, le

ontant absolu a légèrement augmenté, passant de 12 $ à 14 $ par

nfant, ce qui indique que les nouveaux vaccins ont un effet positif
ur les coûts de délivrance. Ces derniers jouent un rôle important
t doivent être pleinement pris en compte lors de la planification
s 40 PPAC (pondérée en fonction de la population).

et de la définition des budgets. Ils doivent également être intégrés
aux PPAC [18,19].

Dans cette étude, les coûts de la VS et des vaccins représentent
des parts beaucoup plus élevées des DPS que celles estimées précé-
demment, mais des études nationales doivent également évaluer
ces ratios. Les pays EMRO de l’échantillon présentent les parts les
plus élevées et ils pourraient rencontrer des difficultés particulières
quant à l’accessibilité financière et à la pérennité du programme.
L’espace budgétaire peut être étendu grâce aux allocations du sec-
teur de la santé et par des prestations de services toujours plus
efficaces.

Si l’on prend en compte les estimations initiales de 42 à 56 %
[8,12], on constate que les gouvernements s’engagent chaque jour
davantage dans le programme systématique de vaccination, à la fois
en termes absolus et en pourcentage du financement total (67 %).
Le financement gouvernemental de la VS a augmenté de 5,60 $ par
nourrisson à 14 $ par nourrisson, ce qui représente une augmenta-
tion de 150 % au cours des dix dernières années.

Les PPAC offrent une mine de renseignements au niveau des
pays sur les coûts des programmes de vaccination et de finance-
ment, tant pour les pays éligibles à GAVI que pour d’autres pays.
L’outil PPAC a été conç u pour guider les planificateurs sur les futurs
besoins en matière de mobilisation de ressources, et non pas pour
réaliser des rapports ni des évaluations entre pays. Ainsi, la mise en
œuvre des lignes directrices et la recherche de précision peuvent
varier selon les pays. Les conditions sur la période PPAC peuvent
évoluer et une certaine incertitude existe vis-à-vis des projections
des coûts et du financement. L’OMS évalue la cohérence interne
des estimations, mais elles ne sont pas systématiquement validées
en externe. Pour ces raisons, la qualité et la fiabilité des données
du PPAC ont été remises en cause. Les chiffres de l’année de réfé-
rence sont censés refléter de manière plus fiable les coûts et le
financement réels [17]. L’accent devrait être mis sur les résultats
de référence, et les résultats des années de projection devraient
être considérés comme des chiffres indicatifs plutôt que des chiffres
concluants.

En 2015, environ 40 PPAC de pays devront être mis  à jour. Une
occasion pour renforcer la qualité des estimations des PPAC. Des
contrôles de cohérence et de plausibilité supplémentaires pour-
raient être mis  en œuvre pour s’assurer que toutes les données
nécessaires à l’introduction de nouveaux vaccins, notamment pour
les coûts de délivrance, soient prises en compte pour les estima-
tions. Pouvoir distinguer au sein de l’outil les coûts de mise en

place de l’introduction de nouveaux vaccins des coûts récurrents
serait de grande utilité. La comparaison des estimations de coûts
des PPAC avec les DPS pourrait constituer une référence utile qui
permettrait de déterminer si les objectifs spécifiques de la politique
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ont abordables et réalisables. Les programmes de VS qui repré-
entent plus de 5 % des DPS peuvent avoir des défis importants
ans la mobilisation des ressources nécessaires lorsqu’il existe des
riorités concurrentes avec des ressources de santé limitées.

De plus, les renseignements des études détaillées de coûts et de
nancement, telles que les études EPIC sur la VS et les nouveaux
accins du PEV pourraient servir de référence pour les calculs des
PAC, y compris ceux liés aux coûts de la masse salariale, de la
aintenance et de la chaîne d’approvisionnement, ainsi que les

oûts de transport par dose de vaccins, entre autres. Enfin, une
ase de données des coûts unitaires de la vaccination élaborée à
artir de la bibliographie publiée et non publiée pourrait être un
oint de référence utile pour les estimations des PPAC.

. Conclusion

Cette étude a utilisé des méthodes statistiques pour évaluer
es estimations de coûts et de financement des PPAC couvrant
ne période de planification d’introduction de nouveaux vaccins
’importance. L’étude a révélé un coût par ECV de 27 $ et un coût
oyen par enfant de 23 $ pour l’année de référence, avec des varia-

ions régionales. Les vaccins représentent toujours le poste au coût
e plus lourd, mais le rôle des coûts de délivrance a également été
ugé important. Les coûts unitaires projetés devraient doubler.

Grâce à une nouvelle approche qui compare les calendriers de
accination, l’étude a prouvé l’augmentation des coûts totaux et
nitaires lorsque de nouveaux vaccins sont ajoutés aux vaccins déjà
élivrés. Au niveau des pays, des études rétrospectives sont néces-
aires pour mesurer le coût différentiel réel (tant lors du démarrage
ue pendant son exécution) des nouveaux vaccins, et la bibliogra-
hie dans ce domaine est chaque jour plus importante.

La planification et budgétisation des programmes nationaux de
accination ne peuvent pas être effectuées sans tenir compte du
ystème de santé dans son ensemble. Cette analyse a mis  en évi-
ence les problèmes potentiels liés à l’accessibilité financière et

 la pérennité des programmes [21]. Bien qu’on s’attende à ce
ue le niveau total du financement gouvernemental augmente,

a part de la contribution du gouvernement devrait diminuer au
ur et à mesure que de nouveaux vaccins sont introduits. Pré-
erver l’engagement du gouvernement pour le financement du
rogramme de VS dans son ensemble y compris les vaccins tra-
itionnels est primordial. Assurer le financement adéquat pour

es pays les plus pauvres, non seulement en Afrique, mais égale-
ent pour la région EMRO devrait continuer à être une priorité.
es réductions de prix supplémentaires pour les nouveaux vaccins
ermettraient de réduire les coûts et la charge du financement,
ais se concentrer sur l’amélioration de l’efficacité est également

rimordial [18,19].

nnexe A. Données supplémentaires

Des données supplémentaires associées à cet article peuvent
tre trouvées, dans la version en ligne, sur http://dx.doi.org/10.
016/j.vaccine.2014.12.076.
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Si  de  nouveaux  dispositifs  tels  que  le mécanisme  de  garantie  de  marché  et  les politiques  de  co-
financement  de l’Alliance  GAVI  permettent  aux  pays  à  revenu  faible  et  intermédiaire  d’avoir  accès  aux
vaccins  plus  rapidement  que  jamais,  il  est  essentiel  de  comprendre  toute  l’étendue  des  coûts  des  pro-
grammes  de  vaccination  pour  garantir  une  bonne  mobilisation  des  ressources.  Cette  analyse  des  coûts
porte sur  les coûts  liés  aux vaccins,  à la  chaîne  d’approvisionnement  ainsi  qu’à  la  prestation  de  services
des  programmes  de vaccination  pour  la  vaccination  systématique  et  les  activités  de  vaccination  supplé-
mentaires  (AVS)  pour  les  vaccins  contre  18  antigènes  dans  94 pays  au  cours  de  la  décennie  2011-2020.
Les  prix des  vaccins  ont  été  calculés  sur  la  base  des  prévisions  de GAVI  pour  les  pays  pouvant  prétendre
à  son  soutien  ainsi  que  des  hypothèses  du  Fonds  renouvelable  de l’OPS et  de  l’UNICEF  pour  les  pays  à
revenu  intermédiaire  qui  ne  bénéficient  pas  du  soutien  de  l’Alliance  GAVI.  L’introduction  des  vaccins  et
les  taux  de  couverture  ont  été  prévus  principalement  sur la base  de  la  prévision  ajustée  de  la  demande
de  GAVI.  Les  coûts  liés  à la  chaîne  d’approvisionnement,  comprenant  les  coûts  de  transport,  de  stockage
et  de  main-d’œuvre,  ont  été  estimés  à  l’aide d’un  modèle  mécaniste  utilisant  des  données  générées  par
les modèles  de  simulation  à  événements  discrets  HERMES.  Les  coûts  liés  à la prestation  de  services  ont
été tirés de  plans  pluriannuels  complets  pour  la  majorité  des  pays  pouvant  prétendre  à l’aide  de GAVI  et
une analyse  de  régression  a  été  effectuée  pour  extrapoler  les  coûts  à d’autres  pays.

L’analyse  montre  que  la  fourniture  du  programme  complet  de vaccination  dans  les  94  pays  coûterait  au
total 62 milliards  de  dollars  US  (USD)  (plage  d’incertitude  à 95  %  : 43  –  87  milliards  USD)  sur la  décennie,
dont  51 milliards  USD  (34 – 73  milliards  USD)  pour  la  vaccination  systématique  et  11  milliards  USD  (7
–  17 milliards  USD)  pour  les  AVS.  Plus  de  la moitié  de  ces  coûts  concerne  la  prestation  de  services,  avec

34  milliards  USD  (21 – 51 milliards  USD)  —  et un  supplément  de  24 milliards  USD  (13  –  41  milliards

USD) pour  les  coûts  des  vaccins  et  de 4 milliards  USD  (3 – 5  milliards  USD)  pour  les coûts  liés à la  chaîne

d’approvisionnement.

Les  résultats  présentent  les  coûts  totaux  pour  atteindre  les  objectifs  envisagés  de la  Décennie  de
la  vaccination,  qui  sont  d’éviter  des  millions  de  décès  d’ici  2020  grâce  à un  accès  plus équitable  aux
vaccins  existants  pour  les  personnes  de  toutes  les  communautés.  En prévoyant  la  totalité  des  coûts  des

Veuillez citer cet article sous presse comme  suit: Portnoy A, et al. Coûts des programmes de vaccination dans 94 pays à revenu faible et intermédiaire. Vaccine (2015),
ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2014.12.037.
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programmes  de  vaccination,  nos  résultats  peuvent  contribuer  à susciter  un  engagement  plus  important
de la  part  des  pays  et des  donateurs  vis-à-vis  d’une  mobilisation  adéquate  et d’une  allocation  efficace
des ressources.  Les coûts  des  prestations  de  services  constituant  l’essentiel  des  coûts  des  programmes  de
vaccination,  il est indispensable  d’accorder  une  plus  grande  attention  au renforcement  des  systèmes  de
santé.
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. Introduction

Cette décennie (2011-2020) a été désignée « Décennie de la
accination » après que plusieurs gouvernements et donateurs
nternationaux se sont engagés à contribuer à la découverte,
u développement et à l’administration de vaccins aux popula-
ions des pays les plus pauvres de la planète. Il est essentiel de
omprendre toute l’ampleur des coûts des programmes de vacci-
ation pour garantir une bonne mobilisation des ressources afin
’atteindre les objectifs fixés par la Collaboration pour la Décen-
ie de la vaccination. L’analyse des coûts répond aux demandes du
roupe stratégique consultatif d’experts (SAGE) de l’Organisation
ondiale de la Santé (OMS) dans le cadre du projet de la Décennie

ur l’aspect économique des vaccins (Decade of Vaccine Economics,
OVE), visant à renforcer les méthodes d’estimation et de prévi-

ion des besoins en ressources des programmes de vaccination
1]. Si l’étude repose sur les enseignements tirés de précédents
alculs des coûts, elle va au-delà des efforts précédents en modé-
isant de faç on transparente des éléments de coûts plus détaillés
vaccin, chaîne d’approvisionnement, prestation de services), en
xplorant des méthodes de modélisation perfectionnées et en four-
issant des analyses de sensibilité et de scénario. En adoptant une
pproche ascendante pour évaluer le coût de chaque élément, cette
nalyse permet d’identifier les facteurs de coûts spécifiques des
rogrammes de vaccination. Le présent article a pour objectif de
étailler la structure du modèle, les sources d’entrées, les méthodes
e modélisation et les résultats de base des coûts des programmes
e vaccination.

. Méthodologie

.1. Portée de l’analyse

L’analyse des coûts était axée sur les 94 pays à revenu faible ou
ntermédiaire identifiés par le Plan d’action mondial pour les vac-
ins (Global Vaccine Action Plan, GVAP) et la politique d’admissibilité
es pays de l’Alliance GAVI durant la Décennie de la vaccina-
ion, 2011-2020. Le GVAP, approuvé par 194 États Membres à
’Assemblée mondiale de la Santé en 2012, s’est centré sur les pays

 revenu faible et intermédiaire bénéficiant ou ayant bénéficié de
’aide de l’Alliance GAVI [2]. D’après les classifications actuelles
e GAVI, les 94 pays comptent 36 pays à faible revenu, 17 pays

 revenu intermédiaire, 20 pays bénéficiant encore du soutien de
AVI malgré la hausse de leur niveau de développement et 21 pays
e pouvant bénéficier du soutien de GAVI [3]2. Une liste complète
es pays figure dans le supplément en ligne.

Les vaccins inclus dans cette analyse concernent 18 antigènes

t sont administrés par le biais de programmes de vaccination sys-
ématique et d’activités de vaccination supplémentaires (AVS). La
iste complète des vaccins figure dans le Tableau 1.

2 Politique de cofinancement de l’Alliance GAVI: pays à faible revenu = RNB par
abitant < 1 035 USD. Pays à revenu intermédiaire = RNB par habitant entre 1 035
SD et 1 570 USD. Pays en passe de sortir du dispositif d’aide de GAVI = RNB par
abitant > 1 570 USD.
©  2015 Elsevier  Ltd.  Tous  droits  réservés.

Les années d’introduction pour la vaccination systématique,
le calendrier des AVS et le nombre de doses de vaccins déli-
vrées annuellement à chaque pays reposent sur la version 9.0 de
la prévision ajustée de la demande de GAVI (Adjusted Demand
Forecast version 9.0,  ADF v9) [4]. L’ADF comprend également les
prévisions relatives à l’introduction de futurs vaccins, homolo-
gués ou non, dans les programmes nationaux de vaccination des
pays. En ce qui concerne la fréquence et le calendrier des AVS
pour les vaccins contre la rougeole, la rougeole-rubéole (RR) et la
rougeole-oreillons-rubéole (ROR), les prévisions ont en outre utilisé
des informations de l’OMS [5]. Concernant les AVS pour le vac-
cin antipoliomyélitique oral (VPO), les prévisions reposaient sur
les informations de l’Initiative mondiale pour l’éradication de la
poliomyélite [6].

Comme  pour la structure du modèle, des méthodologies dis-
tinctes ont été élaborées pour les éléments de coûts liés au
vaccin, à la chaîne d’approvisionnement et à la prestation de
services associés à la vaccination systématique et aux AVS. Les
méthodologies et hypothèses reposaient sur les informations et
données de prix les plus récentes de l’Alliance GAVI [3,4,7–11],
du Fonds renouvelable de l’OPS [12–15], du service Approvision-
nements et logistique de l’UNICEF [16] ainsi que des modèles
spécifiques aux pays élaborés par l’équipe de modélisation de
la logistique HERMES (Highly Extensible Resource for Modeling
Event-Driven Supply Chains)  [17,18]. Pour les autres données sous-
jacentes au modèle comme  les données démographiques, les taux
de couverture vaccinale et la croissance économique, nous nous
sommes basés sur des ensembles de données validés par des
organismes multilatéraux tiers [19–22]. Les projections des coûts
liés à la prestation de services reposaient principalement sur les
données issues des plans pluriannuels complets (PPAc) spéci-
fiques des pays supervisés par l’Organisation mondiale de la Santé
[23].

2.2. Portée et éléments du calcul des coûts

Cette analyse des coûts permet d’évaluer les coûts liés aux vac-
cins, à la chaîne d’approvisionnement et à la prestation de services
des programmes de vaccination pour la vaccination systématique
et les AVS. Sont pris en considération les éléments suivants:

Vaccination systématique :

1. Coûts des vaccins : coûts liés à l’achat des vaccins, au matériel
d’injection et aux boîtes de sécurité.

2. Coûts de la chaîne d’approvisionnement : coûts liés au transport,

spécifiques à la vaccination et partagés3, dont l’amortissement
des véhicules, les coûts de carburant et les indemnités jour-
nalières ; les coûts afférents au stockage dont l’amortissement

3 Les coûts de transport partagés sont définis comme les coûts de transport affé-
rents aux véhicules utilisés pour plusieurs programmes ou activités dans le secteur
de  la santé, dont la vaccination.
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Tableau  1
Prix des vaccins par groupes de pays.

Vaccin (n) Prix vaccin bas-élevé par dose (USD 2010) entre 2011 et 2020

Éligibles GAVI Non éligibles GAVI

GAVIa [8] OPS [12–15] Non-OPS [16]
(73 pays) (4 pays) (17 pays)

Tuberculose (BCG) 0,09–0,10 0,10–0,16 0,10–0,16
Diphthérie–tétanos–coqueluche (DTC) 0,15–0,22 0,15–0,23 0,15–0,22
Pentavalent (DTC–HepB–Hib) 1,63-2,43 2,13-2,98 2,16–4,06
Hépatite B dose de naissance (HepB) 0,21–0,27 0,27–0,36 0,27–0,36
Virus du papillome humain (VPH) 3,50–4,41 11,64–13,57 11,64–13,57
Encéphalite japonaise (EJ) 0,34–0,39 0,44–0,50 0,45–0,51
Paludisme 4,26–4,85 5,44–6,30 5,62–6,40
Rougeole 0,24–0,30 0,31–0,39 0,31–0,39
Rougeole-rubéole (RR) 0,47–0,54 0,62–1,08 0,63–1,08
Rougeole–oreillons–rubéole (ROR) 1,29–1,75 1,56-2,36 1,56-2,36
Antiménincococcique A conjugué (MenA) 0,41–0,52 0,53–0,67 0,54–0,69
Antipneumococcique conjugé (VPC) 2,60–6,79 12,77–14,52 12,77–14,52
Vaccin antipoliomyélitique inactivé (VPI) 0,85–0,97 2,58–5,68 2,58–5,68
Vaccine antipoliomyélitique oral (VPO) 0,12–0,13 0,12–0,21 0,12–0,21
Rotavirus (2 doses) 1,92-2,25 2,49–7,27 2,53–7,27
Rotavirus (3 doses) 2,81–4,85 3,65–5,09 3,70–5,09
Typhoïde 2,21-2,91 2,88–3,78 2,92–3,84

3

1

2

n
p
e

2

2

a
p
d
v
l
t
l

h
s
p

t
e
l
a

Fièvre jaune 0,65–0,80 

a Voir le supplément en ligne pour la liste complète des pays et des groupes.

du matériel, l’entretien et les coûts en énergie ; et les coûts de
main-d’œuvre.

. Coûts de la prestation de services : coûts liés au personnel, spé-
cifiques à la vaccination et partagés4; et coûts hors personnel
dont l’administration du programme, la formation, la mobilisa-
tion sociale, la surveillance et autres coûts récurrents liés à la
vaccination.

Activités de vaccination supplémentaires :

. Coûts des vaccins : coûts liés à l’achat des vaccins, au matériel
d’injection et aux boîtes de sécurité.

. Coûts de fonctionnement : coûts liés à l’administration des vaccins
et à la gestion des campagnes de vaccination.

La classification des coûts reprend les classifications et défi-
itions du PPAc utilisées dans les précédentes analyses des
rogrammes de vaccination [24–26]. Tous les coûts sont présentés
n dollars US constants de 2010 (USD 2010).

.3. Estimation et projection des coûts de base

.3.1. Coûts de la vaccination systématique et supplémentaire
Les coûts des vaccins pour la vaccination systématique et les

ctivités de vaccination supplémentaires comprennent : (1) le prix
ar dose de chaque vaccin (y compris le transport); (2) le prix par
ose du matériel d’injection et de la boîte de sécurité pour chaque
accin; et (3) le nombre de doses de vaccins nécessaire (y compris

es pertes et les doses de stock tampon), selon les données du Secré-
ariat de GAVI pour les vaccins bénéficiant de l’appui de GAVI5 et
es prévisions de demande basées sur la prévision stratégique de la

4 Les coûts de personnel partagés sont définis comme  la valeur des ressources
umaines dispensant des services de vaccination ainsi que tout autre service de
oin et de prévention, dans le cadre desquels le temps d’un agent de santé peut être
artagé entre différents programmes ou activités.
5 Les vaccins bénéficiant de l’appui de GAVI sont les suivants: pentavalent, antiro-

avirus, contre le VPH, antirougeoleux, antirougeoleux-antirubéoleux, antiamarile
t  antiméningococcique A, ainsi que les vaccins qui sont en phase de bénéficier de
’aide de GAVI au cours de la décennie: encéphalite japonaise, typhoïde, VPI (vaccin
ntipoliomyélitique inactivé) et choléra (stocks uniquement).
0,85–1,04 0,86–1,06

demande (Strategic Demand Forecast, SDF) de GAVI pour les vaccins
traditionnels6 [4].

L’analyse comprend trois catégories de prix des vaccins contre
18 antigènes différents : (1) prix des pays GAVI; (2) prix des pays
OPS; (3) et prix des pays extérieurs à GAVI et à l’OPS.

Les prix des intrants pour le matériel d’injection et les boîtes
de sécurité, transport compris, ont été établis à partir des prévi-
sions de GAVI et appliqués de faç on homogène aux pays. Les frais
de transport n’ont pas été inclus pour l’Inde et l’Indonésie, qui pro-
duisent localement les vaccins pour leurs programmes nationaux
de vaccination [8,16].

Pour les 73 pays GAVI, nous nous sommes basés sur les projec-
tions de prix de vaccin par dose ADF v9 2011-2020 fournies par le
Secrétariat de GAVI pour les vaccins bénéficiant du soutien de GAVI
[8]. Les prévisions de prix de l’UNICEF ont été utilisées pour les vac-
cins traditionnels pour les pays GAVI et non-GAVI, ainsi que les pays
extérieurs à l’OPS [16]. Pour les pays de l’OPS, nous nous sommes
basés sur les listes de prix du Fonds renouvelable de l’OPS pour les
vaccins soutenus par l’OPS au cours des années disponibles [12–15].
Pour les prévisions relatives aux autres années, nous sommes par-
tis du principe que les prix de vaccins étaient de 30 % supérieurs
aux prix GAVI, en nous fondant sur la différence historique entre
les prix OPS et les prix GAVI. Pour les pays non soutenus par GAVI
et extérieurs à l’OPS, nous nous sommes basés sur le prix le plus
élevé entre la liste de prix du Fonds renouvelable de l’OPS et les
projections de prix 2011-2015 du service Approvisionnements et
logistique de l’UNICEF. Lorsque les prix n’étaient pas disponibles
pour les pays non soutenus par GAVI et extérieurs à l’OPS, nous
sommes partis du principe que les prix des vaccins étaient de 32 %
supérieurs aux prix GAVI d’après la différence historique entre les
prix UNICEF et les prix GAVI [16].

Alors que les prix des intrants étaient disponibles pour la majo-
rité des vaccins dans l’analyse, une hypothèse a dû être établie
pour le seul vaccin non homologué (le vaccin antipaludéen). Nous

sommes partis du principe que le prix de ce vaccin était de 5 USD
en nous fondant sur nos discussions avec des experts et l’examen

6 Les vaccins traditionnels font référence à : BCG, DTC, dose de naissance HepB,
rougeole-oreillons-rubéole et VOP (vaccin antipoliomyélitique oral).
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Figure 1. Diagramme des méthodes d’estimation des coûts de la chaîne d’approvisionnement DOVE/HERMES. a Les pays de référence sont le Bénin, le Niger, le Mozambique
(province de Gaza) et l’Inde (État du Bihar). b Étant donné que les coûts de main d’œuvre n’augmentent pas en fonction du volume du schéma de vaccination, aucune équation
linéaire n’a été élaborée; les coûts de main d’œuvre de base sont appliqués directement par population et par salaire. Le volume du schéma vaccinal correspond au volume de
doses  nécessaires pour vacciner entièrement une personne (pour les vaccins entrant dans le cadre de notre étude) selon les calendriers nationaux de vaccination. c Chaque
pays  cible a été apparié à l’un des quatre pays de référence ayant la structure de chaîne d’approvisionnement la plus similaire, en fonction du nombre de niveaux dans la
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haîne  d’approvisionnement (3, 4, ou 5) et par répartition relative des sites de sto
isposant de chaînes à 4 niveaux), comme  détaillé dans le supplément en ligne.

e la littérature disponible [28–31]. Le Tableau 1 présente les coûts
es vaccins utilisés dans cette analyse.

.3.2. Coûts de la chaîne d’approvisionnement pour la
accination systématique

Afin de traiter les interactions complexes des coûts liés au
ransport, au stockage et à la main-d’œuvre dans la chaîne
’approvisionnement des vaccins, l’estimation pour cet élément
’est effectuée en trois phases (voir figure 1).

Phase 1 : premièrement, nous nous sommes basés sur les
odèles de simulation HERMES pour les quatre pays de référence

Bénin, Niger, Mozambique (Province de Gaza) et Inde (État du
ihar)] pour estimer les coûts liés à la chaîne d’approvisionnement
vec les schémas et scénarios de vaccination actuels dans les-
uels des vaccins supplémentaires ont été introduits. HERMES
st un outil logiciel d’aide à la décision qui peut générer
es modèles de simulation à événements discrets des chaînes
’approvisionnement, représentant divers éléments et processus
e la chaîne d’approvisionnement ainsi que le mouvement des
accins entre le dépôt central et les sites d’administration des vac-
ins. Les modèles de simulation générés par HERMES comprennent
es représentations virtuelles de chaque flacon de vaccin (y com-
ris le type d’antigène, la présentation et le volume emballé) qui
ntre dans le système, du matériel de stockage des vaccins (par
x. : réfrigérateurs et congélateurs), du bâtiment, du véhicule de
ransport et du personnel. Lors d’une simulation, des millions de
es flacons virtuels circulent dans le système en partant du site
e stockage central jusqu’aux lieux où les vaccins sont finalement
dministrés, en passant par divers sites de stockage. À chaque

ndroit, les vaccins restent dans les dispositifs de stockage jusqu’à
e qu’ils soient transportés par des véhicules au site suivant de
a chaîne d’approvisionnement, en fonction des fréquences et des
olitiques de transport. Des publications antérieures ont décrit en
 (concentrations supérieure, intermédiaire ou inférieure des sites, parmi les pays

détail des modèles générés par HERMES et les entrées de données
[17,18,32–40].

Une simulation prend en compte trois grandes catégories de
coûts : le transport, le stockage et la main-d’œuvre. Les coûts
de transport s’accumulent à chaque kilomètre parcouru par
chaque véhicule de transport. Le coût au kilomètre comprend
l’amortissement du prix d’achat initial du véhicule sur le kilomé-
trage total anticipé et le coût au kilomètre du carburant et de
l’entretien. Le coût d’un dispositif de stockage se calcule à la jour-
née, en tenant compte de l’amortissement du prix d’achat initial du
dispositif sur sa durée de vie anticipée (10 ans), ainsi que des coûts
journaliers d’énergie et d’entretien. Les coûts de main-d’œuvre à la
journée sont calculés en multipliant le salaire d’une personne par le
pourcentage de temps consacré au programme de vaccination. En
exécutant les modèles de simulation, la Phase 1 a estimé les coûts
liés à la chaîne d’approvisionnement pour les schémas de vacci-
nation actuels de quatre pays de référence et quelques nouveaux
schémas incluant de nouveaux vaccins.

Phase 2 : la phase 2 portait sur la faç on dont les coûts de la Phase 1
peuvent varier pour divers volumes de schémas de vaccination par
habitant. La phase 2 implique l’élaboration d’une version simplifiée
sur tableur de chaque modèle HERMES afin d’extrapoler les coûts de
la Phase 1 générés par HERMES à d’autres pays ayant des schémas
de vaccination différents, et donc des volumes de vaccins différents,
circulant au sein de leurs systèmes. Ce modèle de tableur a établi
une relation linéaire (c’est-à-dire la pente et l’ordonnée à l’origine)
entre le volume des schémas de vaccination par habitant et les coûts
de transport et de stockage. Les pentes et ordonnées obtenues à
l’issue de cette analyse figurent dans le Tableau 2.
Phase 3 : la dernière phase a extrapolé les résultats des quatre
pays de référence aux 90 autres pays de l’analyse. L’analyse a éga-
lement projeté les coûts de 2011 aux années ultérieures de la
décennie en utilisant des volumes de schémas de vaccination par
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habitant anticipés spécifiques pour chaque année selon l’ADF [4].
Chaque pays cible a été apparié à l’un des quatre pays de référence
ayant la structure de chaîne d’approvisionnement la plus similaire,
selon le nombre de niveaux de leur chaîne d’approvisionnement (3,
4 ou 5) et la répartition relative des sites de stockage (concentration
des sites aux niveaux supérieur, intermédiaire ou inférieur parmi
les pays disposant de chaînes d’approvisionnement à 4 niveaux),
comme  détaillé dans le supplément en ligne. Notre équipe a séparé
les chaînes d’approvisionnement à 4 niveaux en trois groupes, en
fonction de la morphologie de la chaîne d’approvisionnement et
des « taux de ramification » moyens de chaque niveau. Le taux de
ramification de tout niveau (par ex. : district) se calcule en divisant
le nombre de sites au niveau directement inférieur (par ex.: sous-
district) par le nombre de sites au niveau initial (par ex. district).
Les chaînes d’approvisionnement à concentration « supérieure » ont
tendance à avoir des taux de ramification plus élevés aux niveaux
supérieurs que les chaînes à concentration « intermédiaire » et
« inférieure».  Les chaînes d’approvisionnement à concentration
« intermédiaire » ont tendance à avoir des taux de ramification pour
les niveaux intermédiaires plus élevés que les chaînes à concentra-
tion « supérieure » et « inférieure ». Ensuite, nous avons extrapolé
pour chaque pays cible les coûts encourus par le pays de réfé-
rence qui leur était assigné, en distinguant les coûts de transport,
de stockage et de main-d’œuvre:

1. coûts de transport : estimés en utilisant le rapport de la racine
carré de la superficie du pays cible sur la racine carrée de la
superficie du pays de référence (étant donné que les coûts de
transport augmentent avec l’augmentation de la distance par-
courue), et ajustés par le rapport des coûts de carburant du pays
cible sur les coûts de carburant du pays de référence;

2. coûts de stockage : estimés en utilisant le rapport de la population
du pays cible sur la population du pays de référence (car la popu-
lation est proportionnelle au nombre de vaccins délivrés, qui à
son tour est proportionnel au nombre de dispositifs de stockage
nécessaires), et ajustés par le rapport des coûts énergétiques du
pays cible sur les coûts énergétiques du pays de référence (car
les dépenses liées aux installations de stockage dépendent des
coûts énergétiques - dans ce cas, les prix de l’électricité ont servi
d’échelle de référence) ; et

3. coûts de main-d’œuvre : estimés en utilisant le rapport de la popu-
lation du pays cible sur la population du pays de référence (car le
personnel total nécessaire varie selon la population desservie) et
le rapport des salaires (car les frais de personnel varient en fonc-
tion des salaires par habitant) – voir le supplément en ligne pour
les valeurs scalaires spécifiques des pays.

Les coûts de la chaîne d’approvisionnement estimés pour le
transport, le stockage et la main d’œuvre ont été ensuite ventilés
par vaccin, en s’appuyant sur la proportion du volume de chaque
vaccin en fonction du volume emballé par dose et du nombre de
doses délivrées par rapport au volume total de vaccins délivrés.

2.3.3. Coûts de prestation de services pour la vaccination
systématique

Les coûts de prestation de services comprennent les éléments
suivants et les sources de données respectives :

1. coûts de personnel spécifiques à la vaccination : poste indiqué dans
le PPAc pour les coûts de personnel récurrents liés au programme
de vaccination systématique, moins les coûts de personnel rela-

tifs à la chaîne d’approvisionnement ;

2. coûts de personnel partagés : poste indiqué dans le PPAc pour les
coûts liés au personnel qui dispense des services de vaccination
ainsi que d’autres services de soins et préventifs ;
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Tableau 3
Mesures récapitulatives des coûts estimés de la prestation des services de vaccination systématique par dose aux années de référence pour les 94 pays (USD 2010).

Coûts de personnel
spécifiques à la
vaccination par dose

Coûts de personnel
partagés par dose

Coûts non liés au
personnel par dose

Coûts totaux de la prestation
de services de vaccination
systématique par dose

Moyens (non
pondérés) a

0,69 1,75 0,53 2,97

Moyens (pondérés par
la population) b

0,32 0,74 0,21 1,27

Médians 0,31 0,71 0,23 1,28
Minimum 0,05 0,16 0,05 0,28
Maximum 2,03 8,24 2,33 9,73
Marginaux (tous

niveaux de
couverture) c

0,43 0,64 0,13 1,20

<80%  DTC3 coverage 0,44 0,56 0,13 1,13
>  = 80% DTC3 coverage 0,46 1,52 0,15 2,13
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a Analyse fondée sur 63 PPAc avec des années de référence comprises entre 2004
b Les coûts moyens pondérés par la population sont inférieurs aux coûts moyens
c Analyse fondée sur 49 PPAc avec des années de référence à compter de 2009.

. coûts autres que ceux liés au personnel: cumul des postes indi-
qués dans le PPAc pour la formation, la mobilisation sociale, la
surveillance des maladies, la gestion des programmes et autres
frais récurrents.

Tous les coûts des éléments associés à la prestation de ser-
ices ont été obtenus directement à partir des postes respectifs des
nnées de base des PPAc des pays. Nous sommes partis du prin-
ipe que les coûts des postes du PPAc s’excluent mutuellement et
onc qu’il n’existe aucun chevauchement entre les catégories de
alcul des coûts. Cette analyse a résumé les données relatives aux
oûts de la prestation de services spécifiques des pays issues de
3 outils de calcul des coûts de PPAc, les années de référence allant
e 2004 à 2011. La majorité (80 %) des données issues des PPAc ont
té extraites des années de référence à compter de 2009.

Pour les 31 pays restants, les données relatives aux coûts de la
restation de services ont été modélisées à partir d’une analyse de
égression des données de PPAc. Étant donné que les données sur les
oûts dérivées des PPAc n’ont pas été normalement distribuées, une
ransformation logarithmique naturelle a été effectuée. Les trois
léments de coûts de la prestation de services ont été examinés au
egard de variables considérées comme  des facteurs potentiels des
oûts des programmes de vaccination systématique. Les variables
nalysées étaient notamment les indicateurs économiques, les don-
ées démographiques, les indicateurs relatifs à la santé des enfants,

es données sur le financement de la santé, les indicateurs relatifs
ux capacités des systèmes de santé, les variables de recours aux
oins, la géographie ainsi que le calendrier/la couverture de la vac-
ination systématique. La liste initiale de 42 variables a été réduite
n fonction du nombre d’observations disponibles dans les pays,
es corrélations entre les variables, du principe de parcimonie et
e la signification statistique dans les analyses de régression uni-
ariées et multivariées. Après avoir pris en compte la colinéarité, la
ignification de l’ampleur de l’effet des variables, et le coefficient de
étermination global, les variables suivantes ont été retenues pour
stimer les coûts de base totaux des pays ne disposant d’aucune
onnée de PPAc (voir le supplément en ligne pour plus de détails) :

Les coûts de personnel spécifiques à la vaccination ont été appli-
qués par taille de cohorte de naissance et par superficie.
Les coûts de personnel partagés ont été liés à la cohorte de nais-

sance et à la couverture par le DTC3.
Les coûts autres que les coûts de personnel ont été modélisés
sur la base de la cohorte de naissance, de la superficie et de la
proportion de la population vivant dans les zones rurales.
11.
ondérés car les pays fortement peuplés supportent des coûts inférieurs.

Afin de valider le modèle, des projections de coûts ont été effec-
tuées à partir des régressions indiquées ci-dessus pour les 63 pays
disposant de données du PPAc. Par rapport aux coûts réels de la
prestation de services dans ces pays, les valeurs prévues par le
modèle différaient seulement de 2,45 %.

Pour l’année de référence, les coûts moyens de la prestation de
services par dose ont été multipliés par les doses totales de l’ADF v9
de GAVI pour obtenir les coûts de la prestation de services de réfé-
rence pour chaque pays. Au-delà de l’année de référence, les coûts
de la prestation de services supplémentaires ont été modélisés en
appliquant une valeur de coût marginal par dose à toutes les doses
supplémentaires. Les coûts marginaux de la prestation de services
ont été obtenus grâce à une régression des éléments de coûts de la
prestation de services tirés du PPAc, par rapport au nombre total des
doses de vaccination systématique aux années de référence respec-
tives des PPAc. Ainsi, les coûts marginaux dans le modèle reflètent
les besoins en prestation de services nécessaires pour fournir une
dose supplémentaire au-delà des niveaux des années de référence.
Il a été considéré que le coût marginal par dose était modifié par le
calendrier national de vaccination, représenté par la couverture par
trois doses de DTC. Des coûts marginaux distincts ont été obtenus
pour deux niveaux de couverture par le DTC3 inférieurs ou supé-
rieurs à 80 %, qui correspond au taux de couverture médian dans
les pays de l’analyse. Le Tableau 3 fournit une estimation des coûts
moyens et marginaux de la prestation de services par dose dans les
94 pays.

2.3.4. Coûts de fonctionnement supplémentaires
Les coûts de fonctionnement des activités de vaccination sup-

plémentaires (AVS) se composent des coûts non liés aux vaccins
nécessaires pour fournir ces derniers et gérer les efforts de cam-
pagne. Tous les coûts associés aux coûts de fonctionnement des
AVS ont été obtenus directement des postes spécifiques aux vac-
cins de l’année de référence des PPAc. Les coûts de fonctionnement
par dose des AVS ont été calculés séparément pour les petits et
les grands pays (populations inférieure ou supérieure à 10 millions
d’habitants).

Pour les 63 pays disposant des données de PPAc, des coûts
de fonctionnement moyens par dose pondérés par la population
ont été calculés spécifiquement pour les vaccins antirougeoleux
(0,65 USD - 0,87 USD), VPO (0,65 USD) et antiamarile (0,71 USD -
1,10 USD). Pour les autres vaccins entrant dans le cadre des AVS,

des coûts de fonctionnement moyens par dose (0,65 USD –0,68
USD) ont été estimés pour tous les vaccins injectables (rougeole,
fièvre jaune et tétanos). Des coûts par dose supérieurs ont été
estimés pour les grands pays, ce qui traduit probablement l’appui
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Figure 2. Coûts totaux des programmes de vaccination par élém

pérationnel relativement plus important devant être mis  en
uvre pour atteindre les populations cibles dans ces pays. Les

ariations observées dans les coûts de fonctionnement spécifiques
ux vaccins reflètent: (1) l’investissement relativement plus
mportant dans les campagnes d’éradication et d’élimination (par
x. : la rougeole); et (2) les coûts inférieurs liés à l’administration
es vaccins oraux (par ex. : le VPO).

.4. Analyse de sensibilité et de scénarios

L’analyse de sensibilité a été effectuée en modifiant sept intrants
lés dans les simulations de modèles pour construire les plages
’incertitude à 95 % autour des estimations de base. Plus précisé-
ent, nous avons effectué une analyse de sensibilité probabiliste

 l’aide de la méthode de Monte Carlo, en construisant des
istributions autour des paramètres clés des modèles compre-
ant les doses totales, les prix des vaccins, les pentes et les
xtrapolations des coûts de la chaîne d’approvisionnement des
ays de référence, le coût moyen et marginal par dose de la
restation de services et le coût de fonctionnement par dose
es AVS. Pour chaque paramètre, des tirages aléatoires ont été
ffectués à partir des distributions données 10 000 fois. Une dis-
ribution bêta a été attribuée aux valeurs autres que les coûts,
andis que les valeurs des coûts ont utilisé des distributions
amma  afin de représenter l’asymétrie des données de calcul
es coûts observées. Les valeurs ont été placées dans une four-
hette comprise entre la moitié et le double de l’estimation de
ase pour examiner l’effet de chaque variable. Cette analyse a
té mise en œuvre en utilisant la dernière version du logiciel
RISK.

Outre le scénario de référence relatif au calcul des coûts des pro-
rammes de vaccination, nous avons également estimé les coûts de
eux scénarios différents : (1) un scénario dans lequel les 94 pays
tteignent une couverture par la vaccination systématique de 90%
’ici 2020 ; et (2) un scénario dans lequel les prix des vaccins sou-
enus par GAVI ont été appliqués aux pays ne bénéficiant pas du
outien de celle-ci. Le premier scénario étudie les coûts nécessaires
our atteindre l’objectif du GVAP d’une couverture par la vaccina-

ion systématique de 90%, en partant du principe que la couverture
ctuelle augmenterait de faç on linéaire jusqu’à 90 % pour les vac-
ins introduits avant 2017. Le second scénario projette les coûts
ncourus si les 21 pays ne bénéficiant pas de l’aide de GAVI dans
 par vaccination systématique par rapport aux AVS, 2011-2020.

notre analyse devaient accéder aux prix des vaccins soutenus par
GAVI.

3. Résultats

Le coût total du programme de vaccination complet dans les
94 pays à revenu faible et intermédiaire devrait être de 61,9
milliards USD (plage d’incertitude à 95 % : 42,7 - 87,4 milliards
USD) entre 2011 et 2020. Plus de la moitié (55 %) de ce coût
prévu concerne la prestation de services, y compris les coûts liés
à l’administration du programme, la formation, la mobilisation
sociale et la surveillance. Une autre part de 38 % concerne les vac-
cins et le matériel d’injection et le reste (7 %) constitue les coûts de
la chaîne d’approvisionnement. La Figure 2 présente les coûts de la
vaccination systématique et des AVS par élément au fil des années.
L’examen des coûts du programme par dose et par nourrisson sur-
vivant révèle que la prestation de services demeure l’élément de
coût le plus important dans l’ensemble des groupes de revenus des
pays (Tableau 4).

Trente-deux pour cent du coût total estimé, correspondant à
19,8 milliards USD, financent les programmes de vaccination com-
plets de l’Éthiopie, de l’Inde, du Nigeria et du Pakistan à eux seuls
– quatre pays ayant une importante population cible en matière
de vaccination et qui sont durement touchés par les maladies à
prévention vaccinale, dont la poliomyélite, la rougeole et la rubéole.

3.1. Estimations des coûts de la vaccination systématique

On estime que les programmes de vaccination systématique
pour la décennie représentent 82 % des coûts totaux de la vacci-
nation – environ 50,7 milliards USD (34,2 - 73,2 milliards USD).
La majorité des coûts de la vaccination systématique est liée à la
prestation de services, avec 26,9 milliards USD (15,8 – 43,2 mil-
liards USD; 53 % des coûts de la vaccination systématique), dont
10,6 milliards USD (6,2 - 16,8 milliards USD) pour les coûts de per-
sonnel spécifiques à la vaccination et 16,2 milliards USD (9,6 - 26,5
milliards USD) pour les coûts de personnel partagés. Les vaccins et
le matériel d’injection représentent 39 % des coûts de la vaccination

systématique avec 19,7 milliards USD (10,6 - 34,1 milliards USD),
tandis que les coûts de la chaîne d’approvisionnement s’élèvent à
4,2 milliards USD (3,3 – 5,2 milliards USD), dont 0,5 milliard USD
(0,3 - 0,6 milliard USD) pour le transport partagé. Les coûts totaux de
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Tableau 4
Coûts par dose du programme et coûts par nourrisson survivanta par niveau de revenub entre 2011 et 2020.

Pays à faible revenu Pays à revenu intermédiaire de
la tranche inférieure

Pays à revenu intermédiaire de
la tranche supérieure

Coûts par dose du programme c

Vaccin 0,99 USD 0,78 USD 1,61 USD
Chaîne d’approvisionnement 0,32 USD 0,23 USD 0,52 USD
Prestation de services 1,43 USD 1,26 USD 1,51 USD
Total  2,63 USD 2,18 USD 3,53 USD
Coûts  par nourrisson survivant
Vaccin 30,20 USD 22,94 USD 46,00 USD
Chaîne  d’approvisionnement 6,30 USD 3,96 USD 11,70 USD
Prestation de services 43,74 USD 37,13 USD 43,11 USD
Total  80,23 USD 64,03 USD 100,82 USD

a Les coûts par dose du programme et les coûts par nourrisson survivant sont pondérés par la population et par niveau de revenu.
b Pays à faible revenu = PNB par habitant < 1 045 USD. Pays à revenu intermédiaire de la tranche inférieure = PNB par habitant compris entre 1 045 USD et 4 125 USD. Pays

à
s dose

l
à

m
m
n
l
l
2
p
d
d
n
l
m
à
G
6

t

F
d

 revenu intermédiaire de la tranche supérieure = PNB par habitant > 4 125 USD.
c Les doses du programme incluent les doses administrées, les pertes ainsi que le

a vaccination systématique par vaccin et par statut d’admissibilité
 GAVI sur la décennie sont fournis en Figure 3.

Les 73 pays bénéficiant du soutien de GAVI constituent une
ajorité des coûts totaux de la vaccination systématique avec 43,2
illiards USD (29,2 - 62,1 milliards USD; 85% des coûts de la vacci-

ation systématique pour 94 pays du GVAP). Selon les estimations,
es coûts de la vaccination systématique augmentent de plus de
a moitié (56%), passant de 16,9 milliards USD pendant la période
011-2015 à 26,3 milliards USD sur la période 2016-2020 pour les
ays soutenus par GAVI. De même,  les 21 pays ne bénéficiant pas
u soutien de GAVI pourraient être confrontés à une augmentation
e 55 % des coûts entre les mêmes  périodes. Dans les pays soute-
us par GAVI, les coûts de la vaccination systématique connaissent

a plus grande augmentation de 66% - de 5,9 milliards USD à 9,9
illiards USD – si l’on compare la première moitié de la décennie

 la seconde moitié. Parmi les pays ne bénéficiant pas de l’aide de

AVI, les coûts de la vaccination systématique devraient passer à
9 %, progressant de 1,4 milliards USD à USD 2,4 milliards USD.

Les coûts de la vaccination systématique sont en grande par-
ie dus à sept vaccins -pentavalent, à valence rougeole (rougeole,

igure 3. Coûts de la vaccination systématique par type de vaccin et par statut d’admissib
es  vaccins, et non les coûts incrémentaux liés à l’introduction de nouveaux vaccins.
s de stock tampon.

rougeole-rubéole et ROR), antipneumococcique conjugué (VPC),
antipoliomyélitique oral (VPO), et antirotavirus – ce qui repré-
sente au total 41,6 milliards USD (82% des coûts systématiques).
Les coûts élevés des programmes associés à ces vaccins sont
dus à la combinaison des prix unitaires des vaccins, des coûts
de la prestation de services et, en particulier, de l’augmentation
des taux de couverture au cours de la décennie. L’augmentation
des coûts durant la décennie est en partie due à la hausse du
nombre d’introductions de vaccins, en particulier de vaccins nou-
veaux et plus onéreux tels que celui contre le virus du papillome
humain (VPH) et le vaccin antipoliomyélitique inactivé (VPI). Le
plus grand nombre d’introductions de vaccins est actuellement
prévu pour l’année 2015, avec 26% des introductions de vac-
cins pour les 73 pays soutenus par GAVI et 34% pour les 21 pays
non soutenus par GAVI. Le plus important déploiement de vac-
cins concerne le VPI, dans la mesure où l’ensemble des 94 pays

inclus dans la présente analyse prévoient d’ajouter une dose de
VPI à leur calendrier vaccinal contre la poliomyélite entre 2014 et
2016, en vue de l’éradication de la poliomyélite prévue pour 2018
[6,41].

ilité à l’aide de GAVI, total sur 2011-2020. a Ceux-ci représentent les coûts globaux
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Tableau  5
Comparaison des analyses des coûts par résultats globaux, différence et variation en pourcentage.

Catégoriea Coûts totaux, vaccination systématique + AVS
(milliards USD 2010)

Différence par rapport à la base
(milliards USD 2010)

Variation en pourcentage par rapport à
la  base (%)

Base Couverture à 90% Baisse de prix Couverture à 90% Baisse de prix Couverture à 90% (%) Baisse de prix (%)

PFR 21,13 21,28 21,13 0,16 0,00 0,73 0,00
PRITI 36,44 37,10 34,62 0,66 −1,82 1,80 −5,00
PRITS 2,38 2,39 2,03 0,02 −0,34 0,68 −14,48
GAVI 53,98 54,72 53,98 0,74 0,00 1,38 0,00
Non-GAVI 7,89 7,97 5,72 0,08 −2,17 1,05 −27,47
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Total 61,87 62,69 59,70 0,83 

a Pays à faible revenu (PFR); pays à revenu intermédiaire de la tranche inférieure

.2. Estimations des coûts des activités de vaccination
upplémentaires

Le total des coûts des AVS contre les maladies évitables par la
accination, notamment les vaccins contre l’encéphalite japonaise
EJ), le paludisme, les vaccins à valence rougeole, le vaccin conjugué
ntiméningococcique A (MenA), le VPO, ainsi que les vaccins contre
a typhoïde et la fièvre jaune, est estimé à 11,1 milliards USD (6,6

 17,2 milliards USD; 18% des coûts totaux de vaccination) sur la
ériode 2011 - 2020. Sur ce total, 79 % des coûts sont liés aux cam-
agnes contre la poliomyélite et la rougeole (y compris les vaccins
ontre la rougeole-rubéole et le ROR). En outre, 97% du total des
oûts induits par les AVS (10,8 milliards USD; 6,4 – 16,7 milliards
SD) sont prévus pour les 73 pays soutenus par GAVI, tandis que

es 0,3 milliard USD (0,2 – 0,5 milliard USD) restants dépensés dans
es campagnes sont prévus pour les 21 pays ne bénéficiant pas du
outien de GAVI. La ventilation des coûts totaux des AVS par vaccin
ur la décennie est fournie en Figure 4. Il est estimé que la majorité
64%) de ces coûts correspondent aux frais de fonctionnement (7,0

illiards USD; 3,7 – 12,5 milliards USD), le restant étant induit par
es vaccins et le matériel d’injection (4,1 milliards USD; 2,2 – 7,1

illiards USD).

.3. Résultats des analyses de sensibilité et de scénarios

L’analyse de sensibilité a révélé que les prix des vaccins consti-
uent le facteur le plus important des estimations de référence
les coûts totaux peuvent être de 15% inférieurs à 28 % supérieurs),
uivis par les doses totales (18% inférieurs à 22% supérieurs),

es coûts marginaux par dose de la prestation de services (11%
nférieurs à 24% supérieurs), les coûts moyens par dose de la pres-
ation de services (6% inférieur à 16% supérieurs) et les coûts de

igure 4. Pourcentage des coûts totaux des AVS par vaccin pour les 94 pays du GVAP,
011-2020.
−2,17 1,34 −3,50

I); pays à revenu intermédiaire de la tranche supérieure (PRITS).

fonctionnement par dose des AVS (4% inférieurs à 10% supérieurs).
Les hypothèses relatives aux extrapolations des coûts liés à la
chaîne d’approvisionnement ont eu moins d’influence sur les coûts
totaux (voir le diagramme tornado dans le supplément en ligne).

Selon une analyse de scénarios, si tous les pays devaient
atteindre l’objectif du GVAP de 90 % de couverture par la vacci-
nation systématique, les coûts de référence de 61,9 milliards USD
devraient passer à 62,7 milliards USD (voir le Tableau 5). Alors que
nous aurions pu anticiper un accroissement plus fort des coûts pour
le scénario de couverture à 90 %, cette augmentation relativement
faible (1,3 %) est due au grand nombre de pays qui ont déjà prévu
d’atteindre au moins 90 % de couverture d’ici 2020 dans l’ADF v9
de GAVI [4]. Dans le second scénario, si les pays non soutenus par
GAVI doivent obtenir des prix de vaccins GAVI, les coûts totaux
devraient baisser à 59,7 milliards USD. Étant donné que le scéna-
rio sur la réduction des prix s’applique uniquement à 21 pays dans
l’analyse, une différence de 2,2 milliards USD dans les coûts prévus
correspond aux attentes.

4. Analyse

Cette analyse des coûts vient s’ajouter à la base de connaissances
internationales en estimant les coûts mondiaux pour atteindre les
objectifs du GVAP au cours de la Décennie de la vaccination. En pro-
jetant l’intégralité des coûts des programmes de vaccination, nos
conclusions peuvent permettre un plus grand engagement de la
part des pays et des donateurs pour prévenir des millions de décès
d’ici 2020 grâce à un accès plus équitable aux vaccins existants
pour les personnes de toutes les communautés. Au-delà des esti-
mations du coût total, les coûts associés aux vaccins, à la chaîne
d’approvisionnement et à la prestation de services pour la vac-
cination systématique et les AVS améliorent la compréhension
nécessaire pour mobiliser les ressources et les allouer de faç on
efficace aux programmes de vaccination.

L’une des principales conclusions est que plus de la moitié (53 %)
des coûts totaux liés à la vaccination systématique sont liés à la
prestation de services. Étant donné que ces dépenses deviennent
le principal facteur de coût des programmes de vaccination, il
convient d’accorder une attention particulière au financement des
opérations et des systèmes de santé au-delà des coûts des vaccins.
Ce changement peut s’expliquer par la baisse des prix des nouveaux
vaccins, obtenue grâce à la collaboration de partenaires mondiaux
comme  l’Alliance GAVI, à laquelle s’ajoute un besoin accru pour les
investissements dans les systèmes de santé d’élargir la couverture
des programmes de vaccination [4,8].

Par rapport à la précédente analyse des coûts effectuée par
Gandhi et al., les coûts prévus de la vaccination systématique ont
connu une augmentation marginale de 4,4 milliards USD sur la

base d’une combinaison d’hypothèses d’augmentation de la cou-
verture vaccinale et de baisse des prix des vaccins [24]. Si l’analyse
actuelle reposait sur la dernière prévision de la demande de GAVI
[4], le précédent travail reposait sur une version antérieure, dont les
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Tableau 6
Comparaison avec les résultats de Gandhi et al. [24] (milliards USD 2010).

Gandhi et al.a Notre analyse

Coûts totaux 57,5 61,9
Vaccination Systématique 49,4 50,7
Vaccin 24,0 19,7
Prestationb 25,4 31,0
AVS 8,1 11,1
Vaccin 2,5 4,1
Fonctionnement 5,6 7,0

a Les principales différences méthodologiques par rapport à l’analyse de Gandhi
et  al. sont notamment les suivantes: Gandhi et al. utilisent: (1) la version 4 (2011)
de  la prévision ajustée de la demande de GAVI pour la projection des doses et non
l’ADF v9 (2014); (2) des prix constants au fil des décennies et non des prix qui
sont projetés à la baisse; (3) un déflateur global pour la conversion en USD 2010
et  non l’inflation locale basée sur les indices de prix à la consommation (IPC); (4)
les  PPAc pour les coûts de la chaîne d’approvisionnement et non l’analyse basée sur
HERMES; (5) d’autres données de PPAc et méthodes utilisées pour établir les coûts
d
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e  la prestation de services par dose.
b Les coûts de prestation de la vaccination systématique incluent la chaîne

’approvisionnement et la prestation de services.

rojections divergeaient au niveau des années d’introduction des
ouveaux vaccins par les pays, ainsi que des estimations des taux de
ouverture que ceux-ci devaient atteindre [42]. Une comparaison
vec la précédente analyse des coûts par Gandhi et al. [24] figure
u Tableau 6. Notre analyse surmonte les principaux obstacles du
récédent travail en offrant un panorama plus détaillé des déter-
inants des coûts des programmes de vaccination, ainsi que des

nalyses supplémentaires de sensibilité et de scénario.
Nos résultats indiquent que les coûts par dose du programme

t les coûts par nourrisson survivant sont plus bas pour les pays
 revenu intermédiaire de la tranche inférieure que pour les pays
 faible revenu. Cela peut s’expliquer par la plus forte charge de
orbidité chez ces derniers, qui de ce fait introduisent un nombre

elativement plus élevé de vaccins au cours de la décennie que
es pays à revenu intermédiaire de la tranche inférieure. En outre,
eux-ci peuvent commencer à réaliser des économies d’échelle avec
’augmentation de la couverture, qui permet de réduire le coût par
ose du programme au niveau de la chaîne d’approvisionnement
t de la prestation de services. Les coûts devraient être plus impor-
ants dans les pays à revenu intermédiaire de la tranche supérieure
yant un RNB par habitant plus élevé et une large couverture vac-
inale. En outre, nous avons observé que le coût par nourrisson
urvivant était relativement élevé dans les pays à faible revenu en
aison d’une plus grande mortalité infantile, d’un grand nombre
’AVS et de coûts marginaux élevés pour la prestation des services
estinés à dépasser 80% de couverture par le DTC3, taux que la
oitié des pays à faible revenu atteignent.
Nos estimations peuvent être validées au regard des coûts par

ose de référence de la littérature. Le coût par dose de la chaîne
’approvisionnement a été comparé à un prix de référence de 0,40
SD par dose selon la région, le niveau et le pourcentage de la
opulation urbaine, et nos résultats concordaient raisonnablement
43,44]. Le coût par dose de la prestation de services a été exa-

iné à la lumière de la précédente analyse, qui utilisait un surcoût
ar dose incrémental de 0,23 USD pour les vaccins de l’enfance
t de 1,30 USD pour le vaccin contre le VPH. Nos coûts margi-
aux par dose utilisés dans la présente analyse vont de 1,13 USD

 2,13 USD en fonction du taux de couverture par le DTC3, où l’on
bserve que l’augmentation des taux de couverture implique des
oûts plus élevés. La précédente analyse reposait également sur un
oût de fonctionnement par dose de 0,86 USD pour les AVS, qui est
omparable au coût par dose des AVS dans la présente analyse.
La principale limite de cette analyse réside dans la disponi-
ilité et la qualité des données existantes. Étant donné que les
rix des vaccins pour les pays à revenu intermédiaire ne sont
as disponibles en dehors des prévisions de prix de GAVI et des
S (2015) S113–S123

listes de prix du Fonds renouvelable de l’OPS, nos projections de
prix de vaccins pour les 17 pays ne bénéficiant pas du soutien de
GAVI et extérieurs à l’OPS constituent une estimation prudente.
Les données du PPAc étaient disponibles uniquement auprès de 63
pays recevant un soutien pour la vaccination de l’Alliance GAVI.
Les incohérences au niveau des pays relatives à la définition des
coûts, aux calculs et aux méthodes de validation dans les PPAc
peuvent entraîner des problèmes de qualité des données. En parti-
culier, l’estimation des coûts marginaux de la prestation de services
obtenue à partir des PPAc des pays ayant dépassé 80 % de cou-
verture par le DTC3 risque de ne pas tenir compte totalement de
l’augmentation des frais liés à la vaccination des enfants les plus
difficiles à atteindre. Toutefois, les données existantes soutiennent
l’utilisation de rendements d’échelle constants lors de l’estimation
des coûts marginaux de la prestation de services pour les inter-
ventions de santé publique [45,46]. En outre, il est possible que
le fait d’utiliser les données des PPAc afin d’estimer les coûts de
21 pays à revenu plus élevé ait entraîné une sous-estimation des
coûts de la prestation de services dans ces pays, engendrant ainsi
une estimation prudente.

Malgré ces limites, les résultats contribuent à définir les coûts
nécessaires pour soutenir la Décennie de la vaccination dans 94
pays en vue d’atteindre les objectifs du GVAP. Ce modèle a été
élaboré de manière à être actualisable, des données de meilleure
qualité ne pouvant que mieux éclairer les efforts de mobilisation
des ressources pour les programmes de vaccination. Étant donné
que la plateforme du modèle est construite pour inclure également
des projections de financement, l’analyse peut en outre contribuer
aux estimations du déficit de financement des vaccins à utiliser par
les décideurs mondiaux.
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nnexe A. Données supplémentaires

Des données supplémentaires en lien avec cet article sont dis-
onibles, sur la version en ligne, à l’adresse http://dx.doi.org/10.
016/j.vaccine.2014.12.037.
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Introduction  : Les  vaccins  antirotavirus  peuvent  prévenir  un nombre  considérable  de  gastro-entérites
mortelles  chez  les  jeunes  enfants  africains.  Cet  article présente  les  résultats  d’analyses  coût-efficacité
prospectives  pour  l’introduction  du  vaccin  antirotavirus  au Kenya  et en  Ouganda.
Méthodologie  :  Dans  chaque  pays,  un  consultant  national  a travaillé  avec  un  groupe  de travail  technique
national  en  vue  de répertorier  les  données  appropriées  et  de  valider  les  résultats  de l’étude.  Les données
secondaires  sur  la  démographie,  la  charge  de  morbidité,  l’utilisation  des  services  de  santé  et  les  coûts  ont
été utilisées  pour  alimenter  le modèle  TRIVAC  d’évaluation  du rapport  coût-efficacité.  L’analyse  de  base
supposait  un  prix  initial  du  vaccin  de  0,20  $ par  dose,  ce qui correspond  au co-paiement  prévu  par  Gavi,
l’Alliance  du  Vaccin,  pour  les  pays  à  faible  revenu.  Le  rapport  coût-efficacité  différentiel  d’un  calendrier
de  vaccination  antirotavirus  à 2  doses  a été  évalué  pour  20 cohortes  de  naissances  successives  du  point
de  vue  de  l’État  dans  les  deux  pays  et  du  point  de  vue  sociétal  en  Ouganda.
Résultats  : Entre  2014  et  2033, la  vaccination  antirotavirus  peut  éviter  environ  60  935  et 216  454  décès
et  hospitalisations  respectivement  (chiffres  non  actualisés)  chez  les  enfants  de  moins  de  5 ans  au  Kenya.
En  Ouganda,  le nombre  non  actualisé  de  décès  et  d’hospitalisations  évités  est  de  70  236  et 329  779  entre
2016 et  2035.  Au cours  de cette  période  de  20 ans,  les  coûts  actualisés  du  programme  de  vaccination
sont  d’environ  80  millions  USD  au Kenya  et  de  60 millions  USD  en  Ouganda.  Les  coûts  actualisés  des  ser-
vices  de  santé  publics  qui  seraient  évités  se montent  à 30 millions  USD  au Kenya  et  à 10  millions  USD en
Ouganda  (ou  18  millions  USD  si  l’on inclut  les coûts  pour  les  ménages).  Le  coût  par  année  de  vie ajustée
sur  l’incapacité  (DALY)  évitée  pour  l’État est  de  38 USD  au Kenya  et  de  34  USD  en  Ouganda  (29  USD  au
niveau  sociétal).

Conclusions  :  L’introduction  d
deux  pays  pour  un  éventail  de
améliore  la  qualité  des  donnée
les processus  décisionnels  et  p
des  évaluations  économiques.
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. Contexte

La diarrhée est la deuxième cause de décès dans le monde
hez les enfants âgés de 1 à 59 mois [1]. Le rotavirus est la
rincipale cause de diarrhée infantile grave [2,3] à l’origine
’environ 192 700 décès chaque année (fourchette : 133 100-
84 400), 50 % environ des décès survenant dans la Région Afrique
e l’Organisation mondiale de la Santé (OMS) [4]. L’OMS estime éga-

ement que 7,3 % des décès d’enfants de moins de 5 ans en Ouganda
t 6,4 % au Kenya sont attribuables au rotavirus [5].

Les vaccins antirotavirus permettent d’éviter une part impor-
ante de morbidité et de mortalité infantiles [6,7]. Actuellement,
l existe deux vaccins antirotavirus qui sont préqualifiés par l’OMS
t pris en charge par Gavi, l’Alliance du Vaccin : le vaccin penta-
alent RotaTeq® de Merck (RV5) et le vaccin monovalent Rotarix
e GlaxoSmithKline Biologicals® (RV1). Tous deux sont des vac-
ins administrés par voie orale aux nourrissons selon un calendrier
n 2 doses (Rotarix®) ou 3 doses (RotaTeq®). Des études réalisées
près leur introduction aux États-Unis d’Amérique et ailleurs ont
ontré que l’introduction du vaccin a conduit à une réduction de la

harge de morbidité et, en particulier, à une réduction du nombre
’hospitalisations dues au rotavirus [8].

Plusieurs pays africains ont introduit des vaccins antirotavi-
us dans leurs programmes nationaux de vaccination. Le vaccin a
té introduit en juillet 2014 au Kenya, tandis que l’introduction en
uganda est prévue pour 2016. Ces deux pays ont montré une pré-

érence pour le vaccin monovalent (RV1) pour lequel le nombre de
oses recommandées est inférieur à celui du vaccin pentavalent
RV5). Au Kenya, une autre considération pratique importante
enait au fait que le flacon du RV1 comportait une pastille de
ontrôle du vaccin mais pas celui du RV5.

Le rapport coût-efficacité est l’un des facteurs importants qui
ont examinés par les décideurs avant d’adopter une nouvelle inter-
ention de santé. Par conséquent, l’un des principaux objectifs de
a présente analyse consistait à évaluer le rapport coût-efficacité
e l’introduction du RV1 dans les programmes de vaccination sys-
ématique du Kenya et de l’Ouganda. L’étude a utilisé un modèle
’aide à la prise de décisions et un processus dirigé par les pays,
éveloppé initialement dans le cadre de l’Initiative ProVac de

’Organisation panaméricaine de la santé (OPS) [9]. Cette étude
isait aussi à renforcer les capacités nationales à recueillir, utiliser
t interpréter les données épidémiologiques et économiques.

. Méthodes

.1. Le processus de réalisation des études dans les pays

Dans les deux pays, un consultant national a été engagé. Celui-ci
 ensuite réuni une équipe nationale d’experts (le groupe de tra-
ail technique [GTT]), qui avait des connaissances spécialisées dans
es domaines du rotavirus, de la surveillance, de la vaccination et
es coûts du système de santé. Chaque équipe a travaillé ensemble
our identifier les sources possibles de données pour les entrées
u modèle et pour déterminer la meilleure sélection de données

 utiliser dans le modèle. Un examen exhaustif de l’ensemble de
a littérature publiée axé en particulier sur des études locales a
té complété par d’autres données locales non publiées, lorsque
ela était pertinent. Les consultants ont également travaillé avec
e GTT pour identifier des sources nationales appropriées de don-
ées factuelles, y compris les rapports gouvernementaux et des
tudes épidémiologiques nationales. Le GTT a également examiné

es résultats du modèle et a contribué à élaborer un ensemble de
cénarios plausibles de simulation. Les résultats de l’étude ont été
résentés aux parties prenantes nationales par le consultant natio-
al au nom de l’équipe nationale.
 (2015) S124–S134 S125

2.2. Vue d’ensemble du modèle TRIVAC

Le modèle de rapport coût-efficacité TRIVAC (version 2.0) a
été utilisé. Ce modèle a été développé par l’Initiative ProVac de
l’OPS en collaboration avec des chercheurs de la London School of
Hygiene and Tropical Medicine. Le modèle TRIVAC est un modèle
sous Excel (Microsoft Corporation, Redmond, Washington, États-
Unis d’Amérique) utilisé pour évaluer le rapport coût-efficacité de
trois vaccins infantiles (Haemophilus influenzae de type b, le vaccin
antipneumococcique conjugué et le vaccin antirotavirus) [10]. Ce
modèle a été conç u pour être utilisé au niveau des pays, et il a été
utilisé pour former des équipes nationales et réaliser des évalua-
tions du rapport coût-efficacité dans plus de 20 pays à travers le
monde.

Les paramètres d’entrée du modèle sont des données démogra-
phiques, la charge de morbidité, le calendrier vaccinal, l’efficacité
des vaccins, la couverture vaccinale, les coûts des vaccins,
l’utilisation des services de santé et les coûts des services de santé.
Des estimations intermédiaires sont saisies pour tous les para-
mètres et sont utilisées dans le scénario de base. Des valeurs basses
et hautes sont saisies pour les paramètres les plus incertains et
utilisées dans l’analyse de scénarios de simulation.

2.3. Comparateur et principaux résultats

Dans cette étude, le statu quo sans aucune introduction de vac-
cin a été comparé à l’introduction du RV1 dans le programme de
vaccination systématique. Le modèle estime le nombre de décès,
d’hospitalisations et de visites en ambulatoire, ainsi que les années
de vie ajustées sur l’incapacité (DALY pour Disability adjusted life
years, en anglais) qui peuvent être évités par l’introduction du vac-
cin. Il estime également les coûts du programme de vaccination et
les coûts des soins de santé qui pourraient être évités. Le rapport
coût-efficacité a été évalué au regard du coût par DALY évitée. Sur
la base des recommandations CHOICE de l’OMS, nos critères pour
évaluer le rapport coût-efficacité étaient les suivants : si le coût
supplémentaire par DALY évitée était inférieur au produit intérieur
brut (PIB) par habitant alors le vaccin était considéré comme  très
efficace au regard des coûts, compris entre une et trois fois le PIB
par habitant, il était considéré comme  efficace au regard des coûts,
et supérieur à trois fois le PIB par habitant, il était considéré comme
non efficace au regard des coûts [11].

2.4. Cadre conceptuel pour les analyses

Au Kenya comme  en Ouganda, nous avons évalué l’impact de
l’introduction du RV1 sur les visites en ambulatoire, les hospita-
lisations et les décès dus à la gastro-entérite à rotavirus (GERV).
En outre, le modèle TRIVAC permet à l’utilisateur de choisir s’il
souhaite ou non tenir compte de la morbidité associée aux cas de
GERV, indépendamment du fait qu’ils utilisent ou non les services
de santé. Les cas de GERV n’ont pas été inclus dans l’analyse au
Kenya, mais en Ouganda, nous avons évalué l’impact du vaccin sur
les cas de GERV graves et non graves. Le choix du type d’analyse a
été déterminé par le contexte local, c’est-à-dire le type et la qualité
des données disponibles sur la charge de morbidité et le type de
données factuelles considérées comme  les plus pertinentes pour
les décideurs nationaux.

2.5. Paramètres de définition du modèle

D’après les plans d’introduction dans les pays, 2014 est l’année

qui a été choisie pour l’introduction du vaccin au Kenya ; 2016 a été
sélectionné pour l’Ouganda. Le rapport coût-efficacité a été évalué
pour 20 cohortes de naissances parce que c’est le nombre maximal
de cohortes de naissance incluses dans le modèle TRIVAC et qu’il
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ermet de définir des tendances dans les paramètres ayant une
nfluence tels que la mortalité due aux GERV et le prix du vaccin. On

 supposé que le vaccin antirotavirus serait administré sans restric-
ion d’âge, c’est-à-dire que la vaccination pourrait commencer pour
es enfants âgés de plus de 15 semaines. Cette hypothèse était basée
ur une recommandation récente de l’OMS visant à supprimer la
imite d’âge dans les pays à forte mortalité due au rotavirus [7]. Un
aux d’actualisation de 3 % a été appliqué aux coûts et avantages
12].

Pour le Kenya, l’analyse n’a été réalisée que du point de vue
e l’État en raison de l’insuffisance des données sur les pertes de
alaire et les coûts médicaux indirects supportés par les ménages.
our l’Ouganda, les évaluations ont été réalisées sous l’angle tant
e l’État que de la société.

.6. Données démographiques

Les projections des naissances vivantes, des taux de mortalité
nfantile et de l’espérance de vie au cours de la période évaluée
e 20 ans proviennent des données démographiques des Nations
nies (révision de 2012) [13]. Les deux pays comptaient environ
,5 million de naissances vivantes en 2012. Les données sur les
ohortes de naissance provenant des formulaires de déclaration
ommuns OMS/UNICEF (dénominateur DTC, données de 2012) [14]
nt été utilisées pour les estimations basses de la population :
,3 million de naissances vivantes pour le Kenya et 1,45 million
our l’Ouganda.

.7. Charge de morbidité

Les estimations de la charge de morbidité figurent au Tableau 1.
our le Kenya, le nombre moyen de visites en ambulatoire et
’hospitalisations en raison d’infections à rotavirus provient d’une
tude menée dans l’Est du Kenya [15], de même  que les estimations
tilisées dans l’analyse du scénario élevé/faible [16]. Les valeurs
oyennes des estimations étaient de 3 019 visites en ambulatoire

ues à des infections à rotavirus et de 279 hospitalisations pour
00 000 enfants au Kenya. La mortalité estimée attribuable au rota-
irus s’élevait à 102 décès pour 100 000 enfants.

En Ouganda, l’incidence des gastro-entérites à rotavirus a été
stimée à l’aide de la prévalence de la diarrhée aiguë chez les
nfants de moins de 5 ans de 24 000 pour 100 000 [17]. Ces don-
ées ont été estimée d’après une enquête qui a établi la proportion
’enfants de moins de cinq souffrant d’une diarrhée aqueuse aiguë.
’utilisation de ces données aboutit à une estimation de 3,2 épisodes
e diarrhée par an par enfant [18], de 15 % de cas d’infection aiguë

 rotavirus dans la communauté attribuables au rotavirus [18] et
e 5 % de cas d’infection à rotavirus considérés comme  graves [19].
es résultats : 10 944 cas d’infection à rotavirus non graves pour
00 000 et 576 cas d’infection à rotavirus graves pour 100 000.
a mortalité estimée attribuable au rotavirus était de 121 pour
00 000 enfants.

Le modèle tient compte également d’une répartition par âge des
as et des décès réaliste [20,21]. Un coefficient de pondération de
’incapacité de 0,119 pour des épisodes de diarrhée à rotavirus a été
tilisé pour le calcul des DALY [22].

.8. Calendrier vaccinal, respect du calendrier et couverture
accinale

Le Tableau 2 présente les paramètres d’entrée utilisés pour
éterminer si le vaccin antirotavirus est administré dans les délais

t estimer la couverture vaccinale [23]. On a supposé que le RV1
erait administré en même  temps que le vaccin pentavalent et
énéficierait donc la même  couverture. Ces taux de couverture
taient de 89 % et 84 % pour la première et la deuxième dose,
 (2015) S124–S134

respectivement, en Ouganda [24], et de 89 % et 86 %, respecti-
vement, au Kenya [25]. Nous avons supposé qu’au cours de la
première année d’introduction, les taux de couverture correspon-
draient seulement à la moitié des taux cibles souhaités, mais qu’au
cours de la deuxième année et des années suivantes, les taux de
couverture souhaités seraient atteints.

2.9. Efficacité du vaccin, couverture relative des décès,
diminution de l’efficacité, couverture des sérotypes vaccinaux et
immunité collective

Les données sur l’efficacité des vaccins proviennent de publica-
tions, comme  le montre le Tableau 3 [26–29]. La couverture relative
du paramètre « décès » est ajustée pour tenir compte d’une concen-
tration de décès dans la population non vaccinée afin de refléter
la possibilité qu’il y ait une distribution inégale des décès entre
les groupes de population. La couverture relative des décès (fac-
teur d’ajustement pour réduire l’efficacité du fait que les enfants à
risque plus élevé pourraient ne pas être couverts par le programme)
a été estimée à 95,1 %. Le pourcentage de diminution annuelle de
l’efficacité de la dose est utilisé pour simuler l’atténuation de la
protection, et nous avons utilisé une valeur de 28,8 % par an [29].
Le modèle part du principe que toutes les doses présentent une
efficacité similaire. On a supposé qu’il n’y aurait pas de diminu-
tion de la couverture des sérotypes vaccinaux chaque année pour
le scénario de base, et un ajustement pour tenir compte de l’effet
d’immunité collective chez les enfants de moins de 5 ans a été appli-
qué en multipliant l’efficacité directe chez les enfants de moins de
5 ans par 110 % (c’est-à-dire en incluant les avantages indirects pour
les enfants non vaccinés).

2.10. Prix du vaccin et coûts supplémentaires

Les deux pays bénéficient du soutien de GAVI et, pour le vaccin
antirotavirus, ils ne devraient assumer qu’un co-paiement durant
les premières années de l’introduction. Dans le scénario de base,
on a supposé que les gouvernements seraient initialement respon-
sables du co-paiement de 0,20 $ par dose pour les cinq premières
années suivant l’introduction du vaccin. Cela augmenterait de
15 % par an pendant les trois années suivantes et de 25 % par an
pour les trois années après cela. Puis, à partir de la douzième
année après l’introduction du vaccin, les gouvernements devraient
payer l’intégralité du prix. Nous avons également étudié l’impact
qu’aurait l’absence de soutien de GAVI sur les prévisions, c’est-à-
dire si les gouvernements devaient payer l’intégralité du prix du
vaccin de 2,50 $ au cours de la période de 20 ans. Les hypothèses
concernant le prix du vaccin figurent au Tableau 4. Nous avons sup-
posé un coût supplémentaire par dose de 0,38 $ [30] ; il s’agit du
coût supplémentaire que l’État devrait supporter pour ajouter ce
vaccin au système de vaccination.

2.11. Utilisation et coûts des services de santé

Nous avons aussi obtenu des données sur les lieux où les enfants
reç oivent des soins pour les maladies liées au rotavirus et sur les
coûts des soins [19,31–34]. Pour le Kenya, nous avons gonflé les
coûts moyens non spécifiques à la maladie pour les soins ambula-
toires [31] de 24 % [16] pour tenir compte des coûts spécifiques
au rotavirus. Nous avons ajusté les coûts pour les frais moyens
d’hospitalisations non spécifiques à la maladie de 5 % [16] pour esti-
mer  les coûts moyens des soins destinés aux patients hospitalisés
en raison d’une infection à rotavirus. Pour l’Ouganda, les données

ont été extraites du système électronique d’information sanitaire
du ministère de la Santé (logiciel District Health Information Soft-
ware, version 2) [19]. Les données sur les coûts des prestataires ont
été extraites d’études d’analyse de coûts réalisées entre 2003 et
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Tableau  1
Paramètres d’entrée utilisés pour estimer la charge de morbidité.

Paramètre Estimation Scénarios Source/s

Faible Élevé

Kenya
Incidence annuelle pour 100 000 enfants âgés de 1 à 59 mois :
Consultations externes dues au rotavirus 3 019 1 987 21 800 [15]; faible [15]; élevé [16]
Hospitalisations dues au rotavirus 279 132 306 [15]; faible [16]; élevé [15]
Décès dus au rotavirus 102 30 156 Calculs
Poids  de l’incapacité pour le calcul des DALY
Consultations externes dues au rotavirus 0,12 - - [22]
Hospitalisations dues au rotavirus 0,12 - - [22]
Durée moyenne de la maladie (en jours)
Consultations externes dues au rotavirus 5 - - [15,16]
Hospitalisations dues au rotavirus 6 - - [15,16]
Répartition par âge des consultations externes et des hospitalisations
<  3 mois 3,2 % - - [20]
3-5 mois 11,3 % - - [20]
6-8 mois 24,0 % - - [20]
9-11 mois 20,1 % - - [20]
12-23 mois 38,3 % - - [20]
24-35 mois 3,0 % - - [20]
36-47 mois 0,2 % - - [20]
48-59 mois 0,0 % - - [20]
Ouganda
Incidence annuelle pour 100 000 enfants âgés de 1 à 59 mois :
Cas d’infection à rotavirus (non graves) 10 944 8 755 13 133 Calculés à partir de [17–19]
Cas d’infection à rotavirus (graves) 576 461 691 Calculés à partir de [17–19]
Décès dus au rotavirus 121 81 182 Calculs
Poids  de l’incapacité pour le calcul des DALY
Cas d’infection à rotavirus (non graves) 0,12 - - [22]
Cas d’infection à rotavirus (graves) 0,12 - - [22]
Durée moyenne de la maladie (en jours)
Cas d’infection à rotavirus (non graves) 5 - - [15,16]
Cas d’infection à rotavirus (graves) 6 - - [15,16]
Répartition par âge des cas de maladie et des décès
<  3 mois 4,0 % - - [21]
3-5 mois 14,0 % - - [21]
6-8 mois 24,0 % - - [21]
9-11 mois 21,0 % - - [21]
12-23 mois 31,0 % - - [21]
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007 dans 13 établissements de santé en Ouganda, portant sur les
entres de santé de niveau 3 jusqu’à l’hôpital national de référence,
t comprenant à la fois des établissements de santé publics et privés

 but non lucratif, ainsi que des praticiens privés [33]. Les coûts ont
té ajustés à la valeur de 2016 en appliquant un taux d’inflation de

 %. Ces coûts se rapportent à des cas généraux de patients ambu-
atoires ou hospitalisés plutôt qu’à la diarrhée due au rotavirus
pécifiquement. Le Tableau 5 montre les coûts des soins de santé
ondérés pour les visites en ambulatoire et les séjours hospitaliers
our chaque pays.

.12. Coûts pour les ménages (Ouganda)

Nous avons aussi obtenu des informations propres au pays sur
es coûts supportés par les ménages imputables aux hospitali-
ations et aux soins ambulatoires liés au rotavirus. Ces données
nt été extraites des enquêtes réalisées en 2003 et 2007 dans trois
égions de l’Ouganda, couvrant sept districts. Ces coûts couvrent
es services offerts aux patients hospitalisés et les soins ambula-
oires dans les établissements privés, privés à but non lucratif et
ublics, ainsi que les coûts autres que les soins de santé (tels que

e transport, les repas et autres frais accessoires) [34]. Les coûts ont
té extrapolés en USD de 2016 comme  décrit ci-dessus (Tableau 5).
.13. Scénario et analyses de sensibilité

Nous avons effectué des analyses de sensibilité unidirection-
elles où nous avons fait varier la valeur de chaque paramètre
- - [21]
- - [21]
- - [21]

de 10 % afin de déterminer l’impact de l’incertitude des valeurs
des paramètres d’entrée sur le rapport coût-efficacité. Nous avons
également effectué des analyses de scénario univariées et multi-
variées, où le rapport coût-efficacité a été estimé en utilisant les
valeurs basses ou élevées des paramètres sélectionnés et comparé
aux estimations de base.

3. Résultats

Au Kenya, entre les années 2014 et 2033, l’introduction du
vaccin pourrait permettre d’éviter environ 1,2 million de cas de
diarrhée à rotavirus et 61 000 décès (chiffres non actualisés). En
Ouganda, pour la période 2016-2035, les estimations (non actua-
lisées) sont de 4 millions et 70 236 respectivement. Le vaccin
pourrait aussi permettre d’éviter 3,9 millions et 4,4 millions de
DALY au Kenya et en Ouganda, respectivement. Les Tableaux 6 and 7
montrent les avantages économiques et les bénéfices pour la santé
santé (chiffres actualisés) du programme de vaccination contre le
rotavirus.

Le Tableau 8 présente les coûts nets actualisés et les DALY
évitées. Nous avons estimé que le programme de vaccination coû-
terait environ 79 millions $ pour les 20 cohortes de naissances pour

le Kenya et éviterait environ 30 millions $ en coûts de soins de
santé pour les maladies liées au rotavirus. Ainsi, les coûts nets du
programme ont été estimés à environ 50 millions $. En Ouganda,
le programme de vaccination coûterait environ 62 millions $ et
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Tableau 2
Paramètres d’entrée utilisés pour estimer la couverture du vaccin antirotavirus (RV) et le respect du calendrier.

Paramètre Estimation Scénarios Source/s

Faible Élevé

Kenya
Couverture du DTC1 selon l’âge en 2014 (variable de substitution pour les doses de RV administrées avec le DTC1)
3  mois 73,7 % – – [23]
6 mois 84,7 % – – [23]
9 mois 85,7 % – – [23]
12 mois 86,4 % – – [23]
24 mois 88,3 % – – [23]
Couverture du DTC2 selon l’âge en 2014 (variable de substitution pour les doses de RV administrées avec le DTC2)
3  mois 47,0 % - - [23]
6 mois 79,6 % - - [23]
9 mois 82,5 % - - [23]
12 mois 83,4 % - - [23]
24 mois 86,0 % - - [23]
Uganda
Couverture du DTC1 selon l’âge en 2016 (variable de substitution pour les doses de RV administrées avec le DTC1)
3  mois 52,9 % - - [23]
6 mois 80,7 % - - [23]
9 mois 82,4 % - - [23]
12 mois 85,3 % - - [23]
24 mois 87,5 % - - [23]
Couverture du DTC2 selon l’âge en 2016 (variable de substitution pour les doses de RV administrées avec le DTC2)
3  mois 3,3 % - - [23]
6 mois 66,9 % - - [23]
9 mois 72,5 % - - [23]
12 mois 79,0 % - - [23]
24 mois 81,6 % - - [23]

Les projections de couverture sur la période 2014-2033 pour le Kenya et 2016-2035 pour l’Ouganda ont été estimées en supposant que le RV sera administré dans les mêmes
délais  que le DTC et permettra d’atteindre la même couverture, et en supposant une baisse annuelle de 5 % de l’écart entre la couverture finale de la cohorte (couverture à
l’âge  de 24 mois) et un plafond de 100 % (DTC1) et 100 % (DTC2).

Tableau 3
Paramètres d’entrée utilisés pour estimer l’impact du RV1 sur la santé.

Paramètre Estimation Scénarios Source/s

Faible Élevé

Efficacité du vaccin par rapport aux visites en ambulatoire dues aux infections à rotavirus et aux GERV non graves
Dose  1 13,3 % 12,4 % 13,9 % [26]
Dose 2 26,9 % 25,1 % 28,1 % [26]
Efficacité du vaccin par rapport aux hospitalisations dues aux infections à rotavirus et aux GERV graves
Dose 1 30,4 % 28,3 % 31,8 % [28]
Dose 2 67,0 % 37,0 % 84,0 % [27]
Kenya
Autres hypothèses relatives à l’impact de la vaccination
%  de couverture relative a 95 % 80 % 100 % Hypothèse. Voir note a ci-dessous
%  de diminution de l’efficacité de la dose par année b 28,8 % 21,6 % 50,0 % [29] et voir note b ci-dessous
%  de contribution de l’effet d’immunité collective chez les < 5 ans c 110 % 100 % 120 % Hypothèse. Voir note c ci-dessous
Ouganda
Autres hypothèses relatives à l’impact de la vaccination
%  de couverture relative a 100 % 80 % 100 % Hypothèse. Voir note a ci-dessous
%  de diminution de l’efficacité de la dose par année b 47,5 % 35,7 % 59,4 % [27] et voir note b ci-dessous
%  de contribution de l’effet d’immunité collective chez les < 5 ans c 110 % 100 % 120 % Hypothèse. Voir note c ci-dessous

a La couverture relative est la couverture de la population à risque de contracter la maladie (c’est-à-dire la couverture effective) par rapport à la couverture de l’ensemble
de  la cohorte de naissance (c’est-à-dire, la couverture globale). La couverture globale est multipliée par la couverture relative pour obtenir une estimation plus réaliste de la
couverture effective. Les modèles au Kenya et en Ouganda ont utilisé des estimations différentes pour le niveau de référence.

b Pour tenir compte de la baisse dans le temps de la protection clinique conférée par le vaccin, TRIVAC utilise une matrice de réduction avec des tranches d’âge (< 3 mois,
4-5  mois, 6-8 mois, 9-11 mois, 12-23 mois, 24-35 mois, 36-47 mois, 48-59 mois) qui se répètent dans les lignes et les colonnes de la matrice. La protection directe au début
de  chaque tranche d’âge est représentée par la diagonale qui traverse la matrice du coin supérieur gauche au coin inférieur droit. La protection est recalculée pour chaque
tranche  d’âge à mesure que l’enfant grandit (déplacement de gauche à droite dans chaque ligne). La protection ajustée en fonction de l’âge est calculée en additionnant les
estimations de protection révisées pour chaque colonne.
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c Plutôt que de faire une modélisation endogène de la dynamique de transmissi
’immunité collective (par exemple 120 %) pour obtenir le % de protection totale d
hez  la population de plus de 5 ans, c’est donc une approche très prudente.

viterait 10 millions $ en coûts de soins de santé ; les coûts nets du
rogramme seraient de 52 millions $ pour les 20 cohortes de nais-
ances. Si nous considérons la perspective sociétale pour l’Ouganda,

a vaccination éviterait en outre 8 millions $ de coûts indirects. Dans
es deux pays, le programme de vaccination s’est avéré être très effi-
ace au regard des coûts, avec un coût estimé par DALY évitée de
8 $ au Kenya et de 34 $ en Ouganda du point de vue de l’État.
 % de protection directe pour les enfants < 5 ans est multiplié par un facteur d’effet
 cohorte d’intérêt avant l’âge de 5 ans. Ceci exclut tout effet d’immunité collective

Pour l’analyse de sensibilité univariée, les deux analyses des
pays ont montré que les deux variables les plus importantes étaient
la couverture relative des décès et le pourcentage de contribution

pour les effets d’immunité collective. La modification des valeurs
des 10 variables dans une fourchette de 10 % autour des valeurs
moyennes (de référence) a donné lieu à une variation du coût
estimé par DALY évitée ne dépassant pas 15 %.



C. Sigei et al. / Vaccine 33S (2015) S124–S134 S129

Tableau  4
Paramètres d’entrée utilisés pour estimer les coûts du programme RV1.

Paramètre Estimation Scénarios Source/s

Faible Élevé

Kenya
Projection du prix de la dose de vaccin a

2014 0,20 $ 0,20 $ 2,50 $ Hypothèse. Voir note a ci-dessous
2015  0,20 $ 0,20 $ 2,50 $
2016  0,20 $ 0,20 $ 2,50 $
2017  0,20 $ 0,20 $ 2,50 $
2018  0,20 $ 0,20 $ 2,50 $
2019  0,23 $ 0,20 $ 2,50 $
2020  0,26 $ 0,20 $ 2,50 $
2021  0,30 $ 0,20 $ 2,50 $
2022  0,79 $ 0,20 $ 2,50 $
2023  1,27 $ 0,20 $ 2,50 $
2024  1,75 $ 0,23 $ 2,50 $
2025  2,24 $ 0,26 $ 2,50 $
2026  2,22 $ 0,30 $ 2,50 $
2027  2,19 $ 0,50 $ 2,50 $
2028  2,17 $ 0,70 $ 2,50 $
2029  2,15 $ 0,90 $ 2,50 $
2030  2,13 $ 1,10 $ 2,50 $
2031  2,11 $ 1,05 $ 2,50 $
2032  2,09 $ 0,99 $ 2,50 $
2033  2,07 $ 0,94 $ 2,50 $
Ouganda
Projection du prix de la dose de vaccin b Hypothèse. Voir note b ci-dessous
2016  0,20 $ 0,20 $ 2,56 $
2017  0,20 $ 0,20 $ 2,56 $
2018  0,20 $ 0,20 $ 2,56 $
2019  0,20 $ 0,20 $ 2,56 $
2020  0,20 $ 0,20 $ 2,56 $
2021  0,23 $ 0,20 $ 2,56 $
2022  0,26 $ 0,20 $ 2,56 $
2023  0,30 $ 0,20 $ 2,56 $
2024  0,30 $ 0,20 $ 2,56 $
2025  0,60 $ 0,20 $ 2,56 $
2026  0,90 $ 0,23 $ 2,56 $
2027  1,20 $ 0,26 $ 2,56 $
2028  1,25 $ 0,30 $ 2,56 $
2029  1,25 $ 0,35 $ 2,56 $
2030  1,15 $ 0,40 $ 2,56 $
2031  1,15 $ 0,40 $ 2,56 $
2032  1,15 $ 0,46 $ 2,56 $
2033  1,00 $ 0,69 $ 2,56 $
2034  1,00 $ 0,92 $ 2,56 $
2035  1,00 $ 1,00 $ 2,56 $
Les  deux pays
Autres coûts associés aux doses de vaccin
Manutention au niveau international

(% du prix du vaccin)
3,00 % 3,00 % 3,00 % [45]

Livraison internationale (% du prix du
vaccin)

2,00 % 2,00 % 2,00 % [45]

Perte (% des doses jetées, etc.) c

Coûts supplémentaires du système
liés à l’introduction d

5,00 % 5,00 % 5,00 % [45]

Coûts supplémentaires du système par
dose

0,38 $ 0,38 $ 1,00 $ [30]

a L’estimation du scénario de base suppose que le Kenya bénéficie du prix GAVI jusqu’à la fin 2033. Elle suppose que le prix par dose diminuera, passant à 1,00 $ d’ici à 2033.
L’État  assumerait un co-paiement de 0,20 $ par dose au cours des cinq premières années suivant l’introduction du vaccin. Ce co-paiement augmenterait de 15 % par an au
cours  des trois années suivantes et de 25 % par an au cours des trois années d’après. Puis, à partir de la 12e année suivant l’introduction du vaccin, l’État paierait l’intégralité
du  prix. L’estimation basse du prix suppose que le co-paiement resterait à 0,20 $ au cours des 10 premières années suivant l’introduction du vaccin, qu’il augmenterait de 15 %
par  an de la 11e à la 13e année, puis qu’il augmenterait de 67 %, mais on suppose que le prix intégral du vaccin diminuerait dans le temps. L’estimation élevée du prix suppose
que  l’État paie le prix intégral du vaccin à partir de 2014 et qu’il n’y a aucune diminution du prix du vaccin par dose.

b L’estimation du scénario de base pour l’Ouganda, de même  que pour le Kenya, suppose que le pays bénéficie du prix GAVI jusqu’à la fin 2035. Elle suppose également que ce
prix  par dose diminue, passant de 2,56 $ en 2016 à 1,00 $ en 2035. Le co-paiement par l’État est de 0,20 $ par dose au cours des cinq premières années suivant l’introduction du
vaccin.  Ce co-paiement augmenterait ensuite de 15 % par an au cours des trois années suivantes. Par la suite, pendant les quatre années suivantes, l’État paierait 20 %, 40 %, 60 %
et  80 % du prix de vaccin. À partir de 2018, l’État paierait l’intégralité du prix. L’estimation basse du prix suppose que l’Ouganda bénéficie du prix GAVI/UNICEF jusqu’en 2035.
Elle  suppose également que le prix par dose diminue, passant de 2,56 $ en 2016 à 1,00 $ en 2035. Le co-paiement de l’État est de 0,20 $ jusqu’en 2025. Il augmenterait de 15 %
par  an pendant les trois années suivantes. Par la suite, pendant les quatre années suivantes, l’État paierait 20 %, 40 %, 60 % et 80 % du prix de vaccin. En 2035, l’État paierait
l’intégralité du prix. L’estimation élevée du prix suppose que l’État paie 2,56 $ durant toute la période.

c Le % de perte est converti en un facteur [1/ (1 − % de perte)] qui est multiplié par le nombre attendu de doses nécessaires pour répondre au niveau de couverture attendu.
d L’estimation des coûts supplémentaires du système comprend le stockage dans la chaîne du froid (77 % du coût), le transport (18 % du coût), la formation (3 % du coût) et

la  communication avec le public (1 % du coût). Ces coûts sont supposés être encourus uniquement au cours de la première année.
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Tableau 5
Paramètres d’entrée utilisés pour estimer les coûts des services de santé (tous les coûts sont présentés en USD de 2013).

Paramètre Estimation Scénarios Source/s

Faible Élevé

Kenya
Consultations externes
Coût pour l’État par consultation externe a

Consultations externes dues au rotavirus 5,00 $ 4,00 $ 6,00 $ Calculé à partir de [31,32]. Voir note a ci-dessous
Hospitalisations
Coût  pour l’État par hospitalisation b

Hospitalisations dues au rotavirus 163,62 $ 163,62 $ 163,62 $ Calculé à partir de [31,32]. Voir note b ci-dessous
Ouganda
Consultations externes
Consultations externes par épisode de maladie
Cas d’infection à rotavirus (non graves) 0,72 0,30 0,78 [17] ; faible [19] ; élevé [44]
Cas d’infection à rotavirus (graves) 0,72 0,30 0,78 [17] ; faible [19] ; élevé [44]
Coût pour l’État par consultation externe c

Cas d’infection rotavirus (non graves) 1,78 $ 1,43 $ 2,12 $ [33]
Cas d’infection à rotavirus (graves) 1,78 $ 1,43 $ 2,12 $ [33]
Coût pour les ménages par consultation externe d

Cas d’infection à rotavirus (non graves) 1,83 $ 0,84 $ 4,12 $ [34]
Cas d’infection à rotavirus (graves) 1,83 $ 0,84 $ 4,12 $ [34]
Hospitalisations
Hospitalisations par épisode de maladie
Cas d’infection à rotavirus (graves) 0,72 0,30 0,78 [17] ; faible [19] ; élevé [44]
Coût pour l’État par hospitalisation e

Cas d’infection à rotavirus (graves) 25,63 $ 27,20 $ 41,42 $ [33]
Coût pour les ménages par hospitalisation f

Cas d’infection à rotavirus (graves) 15,60 $ 12,50 $ 18,80 $ [34]

a Les coûts pour l’État par consultation externe comprennent les coûts des médicaments, des tests de diagnostic et du matériel. Les consultations externes sont réparties
comme  suit : 28 % dans les dispensaires/cliniques, 27 % dans les centres de santé, 45 % dans les hôpitaux nationaux. Le coût présenté correspond à la moyenne pondérée des
coûts  propres à chaque prestataire.

b Les coûts pour l’État par hospitalisation comprennent les coûts des médicaments, des tests de diagnostic et les journées d’alitement [le coût par journée d’alitement est
multiplié par la durée d’hospitalisation prévue]. Les hospitalisations sont réparties comme  suit : 9 % dans les centres de santé, 88 % dans les hôpitaux de district et 3 % dans
les  hôpitaux de référence/tertiaires. Le coût présenté correspond à la moyenne pondérée des coûts propres à chaque prestataire.

c Les coûts pour l’État par consultation externe comprennent les coûts des médicaments, des tests de diagnostic et du matériel. Dans la mesure où les fonds publics financent
également les établissements privés à but non lucratif (PNFP, pour Private Not-For-Profit en anglais) fournissant des soins de santé en Ouganda, ces coûts sont également
inclus  dans les coûts pour l’État. Les consultations externes sont réparties comme  suit: 21 % dans des établissements privés (il s’agit d’établissements à but lucratif ; coûts non
inclus  dans les coûts pour l’État), 34 % dans les PNFP et 45 % dans les établissements publics (tous niveaux). Le coût présenté correspond à la moyenne pondérée des coûts
propres à chaque prestataire.

d Les coûts pour les ménages par consultation externe comprennent tous les coûts associés aux services, aux médicaments et aux tests de diagnostic dans les établissements
privés (à but lucratif), les PNFP et les établissements publics, ainsi que les frais autres que les coûts des soins de santé comme les frais de déplacement et de repas. Les
consultations externes sont réparties comme  suit : 21% dans les établissements privés (à but lucratif), 34 % dans les PNFP et 45 % dans les établissements publics (tous
niveaux). Le coût présenté correspond à la moyenne pondérée des coûts propres à chaque prestataire.

e Les coûts pour l’État par hospitalisation comprennent les coûts des médicaments, des tests de diagnostic et des journées d’alitement [le coût par journée d’alitement
multiplié par la durée d’hospitalisation prévue]. Les hospitalisations des patients sont réparties comme  suit : 25 % dans les PNFP, 45 % dans des centres publics (niveau III/IV),
23  % dans les hôpitaux publics de district, 7 % dans les hôpitaux de référence. Le coût présenté correspond à la moyenne pondérée des coûts propres à chaque prestataire.

f Les coûts pour les ménages par hospitalisation comprennent tous les coûts associés aux services, aux médicaments et aux tests de diagnostic dans les PNFP et les
établissements publics, ainsi que les coûts autres que les coûts des soins de santé comme  les frais de déplacement et de repas. Les hospitalisations des patients sont réparties
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orrespond à la moyenne pondérée des coûts propres à chaque prestataire.

Les Figures 1 and 2 présentent les résultats des analyses de
cénario. Pour l’Ouganda, même  lorsque nous avons inclus toutes
es valeurs des paramètres qui rendraient l’introduction du vaccin
éfavorable, l’introduction est néanmoins restée très efficace au
egard des coûts. Pour le Kenya, le coût estimé par DALY évitée est
assé de la fourchette très efficace au regard des coûts à la four-
hette efficace au regard des coûts. Par ailleurs, lorsque nous avons
upposé que les gouvernements paieraient le prix intégral du vaccin
2,50 $) dès la première année d’introduction, nous avons constaté
ue le programme de vaccination restait très efficace au regard des
oûts dans les deux pays.

. Discussion

Ces études ont évalué le rapport coût-efficacité de l’introduction
es vaccins antirotavirus dans les programmes nationaux de

accination au Kenya et en Ouganda. D’autres chercheurs ont pré-
édemment évalué l’introduction du vaccin contre le rotavirus
36–43], y compris pour le Kenya et l’Ouganda [15,16,35], et ils
nt également conclu que l’introduction du vaccin antirotavirus
s hôpitaux publics de district, 7 % dans les hôpitaux de référence. Le coût présenté

est efficace au regard des coûts. Cependant, nos études ont actualisé
certains des paramètres de ces études et ont utilisé un modèle cohé-
rent qui comprend certaines caractéristiques supplémentaires, par
exemple, la succession de cohortes de naissance, le respect du
calendrier de vaccination, l’atténuation de la protection induite par
les vaccins et la couverture relative.

Un autre objectif consistait à doter les pays d’outils et de pro-
cessus qui peuvent être utilisés pour générer des informations
économiques visant à éclairer la prise de décisions fondée sur des
données factuelles pour l’introduction de nouveaux vaccins. La réa-
lisation de ces études a permis de renforcer les capacités, dans
la mesure où les deux études étaient menées par les pays eux-
mêmes  et qu’y participaient des experts locaux. Les consultants
qui ont dirigé ces travaux et certains des membres du groupe de
travail technique ont participé à un atelier de trois jours avant
d’entreprendre les études. L’atelier leur a donné un aperç u de

l’épidémiologie du rotavirus et des éléments d’information sur
l’analyse coût-efficacité, et les participants à l’atelier ont également
suivi une formation pratique sur l’utilisation du modèle TRIVAC.
Vingt personnes venues de six pays africains ont participé à l’atelier,
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Tableau  6
Avantages pour la santé actualisés (20 cohortes vaccinées entre 2014 et 2033 pour le Kenya et entre 2016 et 2035 pour l’Ouganda).

Sans vaccin (Statu quo) Avec vaccin (RV1) Évité

Kenya
Total des consultations externes des enfants < 5 ans 3 678 244 2 980 795 697 449
Total  des hospitalisations des enfants < 5 ans 339 741 179 682 160 059
Total  des décès des enfants < 5 ans 99 202 52 994 46 208
DALY  perdues 2 819 642 1 506 724 1 312 918
YLD  — DALY dues à la morbidité 6549 5151 1398
YLL  — DALY dues à la mortalité 2 813 093 1 501 573 1 311 520
Ouganda
Total  des cas chez les enfants < 5 ans 16 710 401 13 787 302 2 923 099
Cas  d’infection à rotavirus (non graves) 15 874 880 13 289 149 2 585 732
Cas  d’infection à rotavirus (graves) 835 520 498 153 337 367
Total  des consultations externes 12 031 488 9 926 857 2 104 631
Cas  d’infection à rotavirus (non graves) 11 429 914 9 568 187 1 861 727
Cas  d’infection à rotavirus (graves) 601 574 358 670 242 904
Total  des hospitalisations 601 574 358 670 242 904
Cas  d’infection à rotavirus (graves) 601 574 358 670 242 904
Total  des décès chez les enfants < 5 ans 133 884 80 567 53 317
Cas  d’infection à rotavirus (graves) 133 884 80 567 53 317
DALY  perdues 3 798 404 2 289 373 1 509 031
YLD  — DALY dues à la morbidité 27 235 22 471 4764
YLL  — DALY dues à la mortalité 3 771 170 2 266 903 1 504 267

Les avantages pour la santé se voient appliquer un taux d’actualisation de 3 % par an.

Tableau 7
Avantages économiques actualisés (20 cohortes vaccinées entre 2014 et 2033 pour le Kenya et entre 2016 et 2035 pour l’Ouganda).

Sans vaccin
Statu quo

Avec vaccin
RV1

Évité

Kenya
Total des coûts des services de santé pour l’Étata 73 986 688 $ 44 309 686 $ 29 677 002 $
Total  des coûts des consultations externes 18 399 755 $ 14 910 893 $ 3 488 862 $
Total  des coûts des hospitalisations 55 586 933 $ 29 398 793 $ 26 188 140 $
Ouganda
Total  des coûts des services de santé pour l’Étata,b 36 794 242 $ 2 829 626 $ 9 964 616 $
Total  des coûts des consultations externes 21 376 947 $ 17 637 544 $ 3 739 403 $
Cas  d’infection à rotavirus (non graves) 20 308 100 $ 17 000 277 $ 3 307 823 $
Cas  d’infection à rotavirus (graves) 1 068 847 $ 637 267 $ 431 580 $
Total  des coûts des hospitalisations 15 417 295 $ 9 192 082 $ 6 225 213 $
Cas  d’infection à rotavirus (graves) 15 417 295 $ 9 192 082 $ 6 225 213 $
Total  des coûts des services de santé pour la sociétéc 68 203 190 $ 50 596 607 $ 17 606 583 $
Total  des coûts des consultations externes 43 401 334 $ 35 809 272 $ 7 592 061 $
Cas  d’infection à rotavirus (non graves) 41 231 267 $ 34 515 437 $ 6 715 830 $
Cas  d’infection à rotavirus (graves) 2 170 067 $ 1 293 835 $ 876 232 $
Total  des coûts des hospitalisations 24 801 856 $ 14 787 335 $ 10 014 521 $
Cas  d’infection à rotavirus (graves) 24 801 856 $ 14 787 335 $ 10 014 521 $

Les coûts se voient appliquer un taux d’actualisation de 3 % par an.
a La perspective de l’État comprend les coûts des médicaments, des tests de diagnostic et des installations ou journées d’alitement qui sont supportés par l’État/le système

de  santé.
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b La perspective de l’État comprend également les établissements privés à but no
c La perspective sociétale comprend tous les coûts inclus dans la perspective de l’É

e  prestataires de santé publics et privés.

 compris les deux consultants qui ont dirigé les études nationales
résentées ici et quatre autres participants qui étaient membres
es GTT. Les consultants ont également reç u le soutien technique
es experts qui ont réalisé le modèle TRIVAC et des économistes de

a santé de PATH.
Le Kenya et l’Ouganda présentent des cohortes de naissances

pproximativement de même  taille et une couverture similaire
es vaccins infantiles, mais nous pouvons faire plusieurs obser-
ations concernant les données d’entrée utilisées et les résultats
our les deux pays. Un paramètre de premier plan qui a été uti-

isé est le taux de mortalité annuel par GERV pour 100 000 chez
es enfants de moins de 5 ans, qui a été estimé à 121 en Ouganda
t à 102 au Kenya. Ainsi, plus de décès ont été évités en Ouganda

u’au Kenya. De même,  le coût actualisé du programme de vacci-
ation sur 20 ans se montait à 60 millions USD en Ouganda, contre
0 millions USD au Kenya, mais cette différence s’expliquait en
rande partie par des projections de prix plus basses prises pour
atif (PNFP) en Ouganda.
 cela s’ajoutent tous les coûts encourus par les ménages lors de consultations auprès

hypothèse par l’équipe nationale en Ouganda. Les coûts actualisés
des services de santé publics évités se montaient à 30 millions USD
au Kenya et à 10 millions USD en Ouganda, malgré une estimation
de la charge de morbidité plus élevée en Ouganda. Cela s’explique
par l’estimation beaucoup plus faible du coût moyen par hospi-
talisation due au rotavirus pris pour hypothèse (26 $ en Ouganda
contre 164 $ au Kenya).

Nous avons réalisé ces études à l’aide d’un modèle standar-
disé, mais nous avons rencontré certaines difficultés et limites sur
le plan des données locales. Certaines données n’étaient pas dis-
ponibles dans le format requis par le modèle. Par exemple, nous
n’avons pas pu trouver de données démographiques extrapolées
sur la même  période de temps pour l’analyse et nous avons donc dû

nous appuyer sur les données démographiques des Nations Unies.
Par ailleurs, pour certains paramètres, nous avons trouvé certaines
études propres à chaque pays, mais il a été nécessaire d’émettre
des hypothèses pour les utiliser dans l’analyse. En Ouganda, bien
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Tableau 8
Rapport coût-efficacité actualisé du vaccin antirotavirus (20 cohortes vaccinées entre 2014 et 2033 pour le Kenya et entre 2016 et 2035 pour l’Ouganda).

RV1
Perspective de l’État

Kenya
Rapport coût-efficacité par rapport à un scénario sans vaccin

Coût net de l’introduction du vaccin 49 604 533 $
Coûts  de l’introduction du vaccin 79 281 535 $
Coûts  de service de santé évités 29 677 002 $

DALY  évitées 1 312 918
YLD  évitées — DALY dues à la morbidité 1398
YLL évitées — DALY dues à la mortalité 1 311 520
Coût en USD par DALY évitée 38 $

Seuil du rapport coût-efficacité pour le Kenya
1  × PIB par habitant (2012)—Seuil de l’OMS pour « Très efficace au regard des coûts » 942 $
3  × PIB par habitant (2012)— Seuil de l’OMS pour « Efficace au regard des coûts » 2826 $

Perspective de l’État Perspective sociétale
Ouganda
Rapport coût-efficacité par rapport à un scénario sans vaccin

Coût net de l’introduction du vaccin 51 674 410 $ 44 032 443 $
Coûts  de l’introduction du vaccin 61 639 026 $ 61 639 026 $
Coûts  de service de santé évités 9 964 616 $ 17 606 583 $

DALY  évitées 1 509 031 1 509 031
YLD  évitées — DALY dues à la morbidité 4764 4764
YLL  évitées — DALY dues à la mortalité 1 504 267 1 504 267

Coût  en USD par DALY évitée 34 $ 29 $
Seuil  du rapport coût-efficacité pour l’Ouganda

1 × PIB par habitant (2012)— Seuil de l’OMS pour « Très efficace au regard des coûts » 572 $ 572 $
3  × PIB par habitant (2012)— Seuil de l’OMS pour « Efficace au regard des coûts » 1716 $ 1716 $

Fig. 1. Coût en USD par DALY évitée pour le scénario RV1 de base et les autres scénarios de simulation : perspective de l’État pour le Kenya. (1) Scénario favorable = valeurs
élevées  pour l’incidence annuelle pour 100 000, l’efficacité et les coûts ambulatoires ; valeurs faibles pour le prix du vaccin ; on suppose que le % de variation de l’efficacité
de  la dose est de 14 % (la moitié de la valeur de référence) ; tous les paramètres sont maintenus aux valeurs de référence. (2) Scénario défavorable = valeurs faibles pour les
données  démographiques, l’incidence annuelle pour 100 000, l’efficacité, le % de contribution de l’effet d’immunité collective, le % de couverture relative des décès et les coûts
ambulatoires ; valeurs élevées pour le prix du vaccin et les coûts du système supplémentaires par dose ; tous les paramètres sont maintenus aux valeurs de référence. (*) Le
scénario permet à l’État de réaliser des économies, c’est-à-dire que les coûts des services de santé évités dépassent le coût de l’introduction du vaccin.
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0 500 1,000 1,50 0 2,000

Scénario  favora ble (1 )(* )

10 co hortes  seulem ent

Tau x d’actual isat ion de  0 %
Prix du vaccin  de 0,20 $ en 20 16 et de 1,00 $ en 203 5

Efficac ité du vacc in élevée  contre les GERV gra ves (84 %)

Taux de  mortalité  élevé

Incidence élevée

Diminut ion de l’efficacit é de  14 % (la  moitié  de  la valeur  de …

Coûts du traitement : +20 %

Tendance couverture faible

Scénario de Base

Formulaire de déclaration commun – naissances

Coûts du traitement : -20 %

Pas d’effet d’immunité collective

Faibl e mort alité due à la GERV

Faible incidence de la GERV

Ajustement de la  couv erture relativ e - faible

Coûts du  sys tème  de  1 $  pa r dose

Faible eff icacit é contre  les GER V graves (37 %)

Prix  du vaccin  de 2, 56 $ de 20 16 à 2033

Scénario  déf avora ble (2 )

Coût s actuali sés, en USD, pa r DALY évitée (par rappo rt au scénario sans vaccin)
Coût par DALY é vitée  (per spect ive  de l ’Éta t)

Coût par DALY  évitée (perspective sociét ale)

1 x PIB per cápita

3 x PIB per cápita  (umbral  de cos to-efe ctivida d de la OMS)

Fig. 2. Coût en USD par DALY évitée pour le scénario RV1 de base et les autres scénarios de simulation : perspective de l’État et perspective sociétale pour l’Ouganda.
(1)  Scénario favorable = valeurs élevées pour les données démographiques, l’incidence annuelle pour 100 000, le taux de létalité, l’efficacité, et les coûts des patients hospitalisés
et  ambulatoires ; valeurs faibles pour le prix du vaccin ; on suppose que la variation en % de l’efficacité de la dose correspond à la moitié de la valeur de référence (23,8 %) ;
tous  les autres paramètres sont maintenus aux valeurs de référence. (2) Scénario défavorable = valeurs faibles pour les données démographiques, l’incidence annuelle pour
100  000, le taux de létalité, l’efficacité, le % de contribution de l’effet d’immunité collective, les coûts des patients hospitalisés et ambulatoires ; valeurs élevées pour le prix
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ue des données sur les coûts aient été disponibles pour tous les
iveaux de soins et types de prestataires, elles ne se rapportaient
as précisément aux maladies à rotavirus. En fait, les données sur

es coûts unitaires sont liées aux cas de patients ambulatoires ou
ospitalisés en général.

Une autre difficulté tenait au manque de données locales pour
éaliser certaines analyses. Par exemple, au Kenya, nous avons
onstaté qu’il y avait une grande variabilité dans les estimations
e différentes études sur le nombre des consultations externes et
es hospitalisations attribuables au rotavirus. En Ouganda, il n’y
’avait pas de données obtenues en population sur l’incidence de

a diarrhée à rotavirus ; il n’y avait pas non plus de données au
iveau communautaire sur le pourcentage de diarrhée aiguë attri-
uable au rotavirus. L’incidence de la diarrhée à rotavirus dans la
ommunauté était estimée sur la base de la prévalence de la diar-
hée à rotavirus au Kenya à l’aide de données sur la proportion de
iarrhées attribuables au rotavirus dans le pays. Nous n’avons pas
u trouver non plus de données locales sur le taux de létalité, un
aramètre clé pour les estimations. À la place, pour calculer des
stimations plausibles de la mortalité due aux GERV, nous avons
tilisé une approche proportionnelle de la mortalité (% des décès
’enfants de moins de cinq ans attribuables au rotavirus). Ces ana-

yses mettent en évidence les domaines où les données locales font
éfaut. Cependant, l’analyse de scénarios à l’aide d’un large éven-
ail de valeurs de paramètres montre que, malgré ces incertitudes,
es vaccins antirotavirus restent extrêmement efficaces au regard
es coûts tant dans la perspective de l’État que dans la perspective

ociétale.

Le modèle TRIVAC présente plusieurs limites mais il sert d’outil
ationnel d’aide à la décision dans ce contexte où de nombreux
cénarios et hypothèses différents ont été utilisés et indiquent
 économies du point de vue sociétal, c’est-à-dire que les coûts des service de santé

toujours que le vaccin serait efficace au regard des coûts. La princi-
pale limite du modèle TRIVAC tient au fait qu’il est statique et par
conséquent ne reflète pas de manière réaliste la transmission et
les effets de l’immunité collective. Cependant, il existe très peu de
données factuelles pour inclure ces paramètres dans des contextes
à faible revenu et on estime que le vaccin est efficace au regard des
coûts même  sans leur inclusion. Le modèle TRIVAC inclut la possi-
bilité de réaliser une analyse de sensibilité probabiliste, mais une
analyse transparente de scénarios de simulation était préférable
dans ce contexte. Un examen plus détaillé des limites du modèle
figure dans l’article décrivant la méthodologie TRIVAC [10].

En conclusion, les vaccins antirotavirus seraient très efficaces au
regard des coûts pour les deux pays par rapport à l’absence de vac-
cin. La participation d’experts locaux au processus de production
de données probantes est susceptible d’augmenter l’acceptabilité
des résultats au cours du processus décisionnel et peut également
mettre en évidence l’importance du renforcement des efforts en
matière de collecte de données nationales, lesquelles fournissent
des éléments clés pour des études comme  celle-ci.
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Introduction  : Le rotavirus  est  la  cause  principale  de  diarrhée  aiguë  sévère  chez  les  enfants  âgés  de  moins
de  5 ans  à travers  le monde.  Il est  aussi  l’une  des  causes  principales  des  décès  attribuables  à la diarrhée.
Parmi  les  enfants  africains  hospitalisés  pour  cause  de  diarrhée,  38  % des  cas  sont  dus  au  rotavirus.  Au
Sénégal,  les  décès  causés  par  le  rotavirus  représenteraient  5,4  % de  tous  les  décès  parmi  les  enfants  de
moins  de  5 ans.  Parallèlement  à  la  charge  de  morbidité  considérable,  on prend  de  plus  en  plus  conscience
de  la  charge  économique  que  génère  la  diarrhée.  La  présente  analyse  a pour  objectif  de  fournir  aux
décideurs  politiques  des  données  économiques  plus  cohérentes  et  plus  fiables  pour  étayer  le processus
décisionnel  relatif  à  l’introduction  et  au  maintien  d’un  programme  de  vaccination  contre  le  rotavirus.
Méthodes  : L’étude  a  été  menée  au moyen  des  processus  et  instruments  qui  ont  été  mis  au point  à
l’origine  par  l’Initiative  ProVac  de  l’Organisation  panaméricaine  de  la Santé dans  la  région  d’Amérique
latine.  L’analyse  a été  réalisée  en  utilisant  TRIVAC  (version  2.0),  un tableur  Excel.  Les coûts  et  les  résultats
sanitaires  ont  été  calculés  pour  20 cohortes  de  naissance  successives  (2014-2033).  Les  valeurs  d’entrée
du modèle  ont  été  recueillies  à partir de sources  locales,  nationales  et  internationales  sous  l’égide  d’un
groupe  d’experts  sénégalais  comprenant  des  pédiatres  locaux,  des  membres  du personnel  du  ministère
de  la  Santé  et de  l’Organisation  mondiale  de  la  Santé,  ainsi  que  des  spécialistes  de  laboratoire  et  de  la
surveillance  des  maladies.
Résultats  : Le  coût  par  année  de vie  ajustée  sur  l’incapacité  (DALY)  évitée,  actualisé  à 3  %,  est  de 92  USD  du
point  de vue  du  prestataire  de soins  de  santé,  et  de  73  USD  d’un  point  de  vue  sociétal.  Pour  les  20  cohortes,
on  prévoit  que  le vaccin  empêchera  plus  de  2 millions  de cas  d’infection  à rotavirus  et qu’il  évitera  plus
de  8 500  décès.  L’on  estime  que  l’on  pourrait  éviter  42 % des  décès  dus au  rotavirus.  Pour 20  cohortes,  le
coût  net  actualisé  du  programme  a été  évalué  à environ  17,6  millions  USD  du point  de vue  du prestataire
de  soins  de  santé,  et  à  13,8  millions  USD  d’un point  de  vue  sociétal.
Conclusion  :  Selon  les  deux  approches,  l’introduction  du  vaccin  antirotavirus  présente  un  très  bon  rapport

coût-efficacité  par  rapport  à l’absence  de vaccination.  Les  résultats  concordent  avec  ceux  constatés  dans
de nombreux  pays  d’Afrique.  Le  processus  de  l’Initiative  ProVac  et  les  outils  s’y  rapportant  ont  contribué
à un  travail  marqué  par  la  collaboration  et un  pilotage  assuré  par  le Sénégal,  qui offre  ainsi  une plate-
forme  permettant  de recueillir  et de  divulguer  des  données  factuelles  pour  la  prise  de  décisions  sur  la
vaccination.
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. Introduction

De récentes études cas-témoins réalisées en Afrique confirment
ue le rotavirus est la principale cause de diarrhée aiguë modé-
ée ou sévère chez les enfants de moins de 5 ans qui se présentent
ans les établissements de soins [1]. Ce bilan conforte les activités
e surveillance régionale du rotavirus placées sous la coordination
u Bureau régional de l’Organisation mondiale de la Santé (OMS)
our l’Afrique, qui rapporte qu’environ 38 % des cas se présentant à

’hôpital avec une diarrhée aiguë étaient positifs pour le rotavirus
2]. L’on estime que le rotavirus est la cause d’environ 5 % de tous
es décès parmi les jeunes enfants africains [3,4].

En matière de santé infantile, il existe de nombreuses interven-
ions sauvant des vies, notamment la thérapie de réhydratation
rale et la supplémentation en micronutriments, qui permettent
e prévenir et de prendre en charge la diarrhée et dont l’efficacité

 été démontrée [5]. Malheureusement, dans la plupart des pays
’Afrique, le recours à ces interventions peu chères et efficaces
insi que leur taux de couverture sont de faible envergure et ce,
algré les efforts actuels pour accroitre leur utilisation [6,7]. De

lus, les stratégies comme  celles consistant à améliorer la qualité
e l’eau et l’assainissement, la qualité des aliments et l’hygiène
ont généralement des exercices de longue haleine qui sont liés

 l’autonomisation et au développement socio-économiques des
ommunautés concernées. Par ailleurs, elles n’ont pas eu d’effets
onsidérables pour ce qui est de réduire l’incidence de la diarrhée
ue au rotavirus [3]. En revanche, la vaccination contre le rotavi-
us est disponible et l’on a démontré son effet significatif pour ce
ui est de réduire les hospitalisations pour diarrhée [8] et les décès
rovoqués par les maladies diarrhéiques [9,10]. Elle est en outre
fficace au regard des coûts [11–16]. En conséquence, depuis 2009,
’OMS recommande que l’on introduise la vaccination antirotavi-
us dans les programmes élargis de vaccination (PEV) nationaux,
urtout dans les pays recensant un fort taux de mortalité causé
ar les maladies diarrhéiques [17]. De plus, Gavi, l’Alliance du Vac-
in (GAVI) privilégie les activités de soutien au vaccin antirotavirus
ans les pays à revenu faible et nombreux sont les pays de la région
’Afrique qui introduisent le vaccin antirotavirus [18].

Aujourd’hui, deux vaccins antirotavirus sont disponibles sur
e marché et bénéficient d’une préqualification de l’OMS pour
tre achetés par l’UNICEF [3]. Un vaccin pentavalent réassorti, qui
ontient les antigènes les plus fréquents de rotavirus humains, le
otaTeqTM (Merck Research, Whitehouse, Pennsylvanie, ÉUA), est
n vaccin vivant atténué, administré par voie orale en 3 doses.
e vaccin antirotavirus monovalent, RotarixTM (GlaxoSmithKline
iologicals, Rixensart, Belgique), qui est fabriqué à partir d’une
ouche de rotavirus humain, est homologué comme  vaccin vivant
tténué, administré par voie orale en 2 doses. Les deux vaccins
evraient apporter les mêmes  avantages pour un prix à peu près
quivalent pour les pays à revenu faible. Ainsi, par souci de sim-
licité, seul un produit, soit le vaccin monovalent, a fait l’objet de

’évaluation.
Outre le taux de morbidité significatif, il existe de plus en plus

e données factuelles attestant de la charge économique occasion-
ée par les maladies diarrhéiques [19–24]. En particulier, lorsque

es ressources sont limitées, comme  c’est le cas en Afrique sub-
aharienne, il est primordial que les autorités nationales soient
nformées des incidences économiques de cette situation pour
eurs choix stratégiques. Par conséquent, l’analyse du rapport coût-
fficacité est devenue un critère de plus en plus important parmi
es autres considérations politiques dans toute nouvelle stratégie
’introduction de vaccins. L’Initiative ProVac de l’Organisation pan-

méricaine de la Santé (OPS) dans les pays d’Amérique latine s’y
st intéressée et l’analyse du rapport coût-efficacité est mainte-
ant élargie à d’autres régions OMS  [25] sous l’égide de ProVac.
a présente initiative a été lancée au Sénégal ; le Groupe de
 (2015) S135–S142

travail international ProVac contribue à poser les bases nécessaires
pour améliorer la santé de l’enfant (sauver des vies et prévenir
les maladies) en donnant aux décideurs du pays les instruments
nécessaires pour recenser et exploiter des données factuelles plus
homogènes et plus fiables afin d’étayer le processus décisionnel
relatif aux vaccins.

2. Matériel et méthodes

2.1. Modèle

Le modèle TRIVAC, élaboré par des chercheurs de la London
School of Hygiene and Tropical Medicine, est construit dans Micro-
soft Excel ; il bénéficie de l’appui de l’Initiative ProVac de l’OPS et de
l’Initiative de GAVI sur l’Haemophilus influenzae type b (Hib). TRI-
VAC est conç u spécialement pour être utilisé au niveau du pays. Il
permet aux équipes nationales d’effectuer des analyses du rapport
coût-efficacité des vaccins ciblant trois maladies : les vaccins anti-
pneumococcique, antirotavirus et anti-Hib. La présente analyse a
été réalisée à l’aide de la version 2.0 du modèle. Celui-ci comprend
les catégories ci-après de paramètres d’entrée : données démogra-
phiques, charge de morbidité, calendrier de vaccination, efficacité
des vaccins, coûts des vaccins, recours aux services de santé et
coûts des services de santé. Les entrées du modèle et leur valeur
sont indiquées dans les Tableaux 1 à 5. Une description détaillée de
la structure du modèle et de la méthodologie a été publiée anté-
rieurement [26].

Les cohortes de naissances annuelles ont été suivies pendant
une période de cinq ans, et les coûts et résultats sanitaires pour ces
populations ont été estimés selon des scénarios comprenant ou non
le vaccin antirotavirus. Les résultats indiqués concernent une seule
cohorte pour l’année 2019, lorsque le programme de vaccination
devrait selon toute attente être entièrement déployé, et 20 cohortes
sur la période allant de 2014 à 2033.

L’analyse a été réalisée sous l’angle du système de santé aussi
bien que dans une perspective sociétale. Les paiements effec-
tués directement par les ménages pour couvrir des frais médicaux
directs ont été inclus dans la perspective sociétale, ce qui n’est pas
le cas des coûts non médicaux et des coûts indirects. Tous les coûts
et résultats sanitaires ont été actualisés à 3 % par an.

2.2. Données démographiques

Les données relatives au nombre de naissances vivantes par
année, au taux de mortalité infantile, au taux de mortalité chez les
enfants de moins de 5 ans et à l’espérance de vie à la naissance ont
été recueillies à partir de sources locales d’information lorsqu’elles
étaient disponibles. Les données nationales sur les taux de morta-
lité proviennent des Enquêtes démographiques et de santé (EDS)
et des rapports de Situation économique du Sénégal [27–29] tandis
que les données concernant les naissances et l’espérance de vie sont
issues de la Division de la population de l’Organisation des Nations
Unies.

2.3. Charge de morbidité

Il n’existe pas d’estimations propres au Sénégal pour l’incidence
de la gastro-entérite à rotavirus (GERV). Nous avons par conséquent
pris comme  hypothèse un taux de 10 000 cas pour 100 000 enfants
de moins de 5 ans d’après l’estimation combinée issue d’une méta-
analyse mondiale [30]. Pour estimer le nombre d’hospitalisations
dues à la GERV, nous avons pris comme  hypothèse un taux

d’incidence de 500 pour 100 000 enfants de moins de 5 ans à
l’échelle mondiale, ce qui est en conformité avec les estimations
provenant du Kenya [31] et de plusieurs pays d’Amérique latine
[32]. Pour estimer l’incidence globale de la GERV sévère, nous avons
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Tableau  1
Paramètres d’entrée utilisés estimer la charge de morbidité.

Paramètre Estimation Scénarios Sources

Faible Élevé

Incidence annuelle pour 100 000 enfants âgés de 1 à 59 mois:
Cas d’infection à rotavirus (non sévères) 7 523 6 816 8 330 Hypothèse, découlant de [30–32]
Cas d’infection à rotavirus (sévères) 2 427 2 184 2 670 Hypothèse, découlant de [30–32]
Décès dus au rotavirus a 45 40 50 [38]

Poids de l’incapacité aux fins de calcul des DALY
Cas  d’infection rotavirus (non sévères) 0,12 − − [54]
Cas d’infection à rotavirus (sévères) 0,12 − − [54]

Durée moyenne de la maladie (nb. de jours)
Cas d’infection à rotavirus (non sévères) 6 − − Hypothèse
Cas  d’infection à rotavirus (sévères) 6 − − Hypothèse

Répartition selon l’âge des cas de maladie et des décès
<  3 mois 6,6 % − − [55,56]
3–5 mois 19,4 % − − [55,56]
6-8 mois 31,9 % − − [55,56]
9-11 mois 19,8 % − − [55,56]
12-23 mois 21,8 % − − [55,56]
24-35 mois 0,5 % − − [55,56]
36-47 mois 0,0 % − − [55,56]
48-59 mois 0,0 % − − [55,56]

a Données provenant des estimations de mortalité par maladie diarrhéique pour le Sénégal. En l’absence de vaccination, on part de l’hypothèse que ce ratio diminue avec
chaque cohorte de naissance successive, ce qui correspond à la tendance générale de la mortalité chez les enfants de moins de 5 ans. Pour ce faire, on part de l’hypothèse que
la  proportion des décès des enfants de moins de 5 ans causés par la maladie demeure fixe au fil du temps.

Tableau 2
Paramètres d’entrée utilisés pour estimer les coûts des services de santé (tous les coûts sont exprimés en USD au taux de 2013).

Paramètre Estimation Scénarios Sources

Faible Élevé

Consultation externe
Coût pour l’État par consultation externe a

Consultation externe pour infection à rotavirus 3,50 $ 1,75 $ 5,25 $ [57]
Coût pour les ménages par consultation externe b

Consultations externes pour infection à rotavirus 1,36 $ 0,68 $ 2,04 $ Hypothèse, découlant de [57]
Hospitalisations
Coût pour l’État par hospitalisation c

Hospitalisations pour infection à rotavirus 64,50 $ 32,25 $ 96,75 $ [57]
Coût pour les ménages par hospitalisation d

Hospitalisations pour infection à rotavirus 33,23 $ 16,61 $ 49,84 $ Hypothèse, découlant de [57]

a Le coût pour l’État par consultation externe inclut tous les frais, dont les médicaments et les tests de diagnostic.
b Le coût pour les ménages par consultation externe inclut tous les paiements directs effectués pour les services de santé. Les pertes de productivité et les frais de

déplacement ne sont pas inclus.
c Le coût pour l’État par hospitalisation inclut le coût par journée d’alitement multiplié par la durée de séjour prévue (6 jours) ainsi que le coût des médicaments et des

t
ffectués pour les services de santé. Les pertes de productivité et les frais de déplacement
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Tableau 3
Paramètres d’entrée utilisés pour estimer la couverture du vaccin antirotavirus (VR)
et  le respect du calendrier vaccinal.

Dose Paramètre (mois) Couverture (%) Sources

Première
3 73,4 [39,55]
6 88,1 [39,55]
9 91,8 [39,55]

12 94,7 [39,55]
24 96,7 [39,55]

Deuxième
3 34,7 [39,55]
6 78,5 [39,55]
9 85,9 [39,55]
ests  de diagnostic.
d Le coût pour les ménages par hospitalisation inclut tous les paiements directs e
e  sont pas inclus.

ivisé l’incidence hospitalière de la GERV (500 pour 100 000 enfants
e moins de 5 ans par an) par le pourcentage des personnes ayant
ccès aux soins au Sénégal. L’incidence de la GERV non sévère

 été calculée en soustrayant l’incidence de la GERV sévère de
’incidence globale de la GERV (10 000 pour 100 000 enfants de

oins de 5 ans).
La proportion des décès par diarrhée causés par le rotavirus a

té estimée à partir des données de surveillance issues du Sénégal
xclusivement et de la région [33–37]. Les estimations tirées de ces
tudes allaient de 26 % à 41 % ; le chiffre de 34 % a été utilisé comme
stimation du scénario de base et la fourchette a été étudiée dans
’analyse des scénarios. À partir de ce chiffre, le nombre de décès
us au rotavirus chez les enfants de moins de 5 ans a été calculé en
ultipliant le nombre de décès par maladie diarrhéique au Sénégal

n 2010 par la proportion attribuable au rotavirus. L’on estime que
e nombre de décès par rotavirus était de près de 1 000 en 2010, ce
ui équivaut à 45 décès pour 100 000 par an [38]. Cette valeur a été

ctualisée à l’année prévue pour l’introduction du vaccin (2014) en
artant de l’hypothèse que le pourcentage de décès dus au rotavirus
hez les enfants de moins de 5 ans serait le même  sur la période
llant de 2010 à 2014.
12 89,9 [39,55]
24 94,7 [39,55]

2.4. Calendrier de vaccination et couverture vaccinale
Le Sénégal devrait introduire d’abord le vaccin antirotavirus
monovalent. Ce vaccin nécessite l’administration de deux doses et
sera inclus au calendrier actuel de vaccination infantile prévu par



S138 A. Diop et al. / Vaccine 33S (2015) S135–S142

Tableau 4
Paramètres d’entrée utilisés pour estimer les dépenses programmatiques du VR1.

Paramètre Estimation Autre scénario Sources

Prévision du prix de la dose de vaccin
2014 0,20 $ 2,50 $ GAVI [42]
2015 0,23 $ 2,38 $ GAVI [42]
2016 0,26 $ 2,26 $ GAVI [42]
2017 0,30 $ 2,14 $ GAVI [42]
2018 0,35 $ 2,04 $ GAVI [42]
2019 0,40 $ 1,93 $ GAVI [42]
2020 0,46 $ 1,84 $ GAVI [42]
2021 0,53 $ 1,75 $ GAVI [42]
2022 0,61 $ 1,66 $ GAVI [42]
2023 0,70 $ 1,58 $ GAVI [42]
2024 1,50 $ 1,50 $ Hypothèse
2025  1,50 $ 1,42 $ Hypothèse
2026  1,50 $ 1,35 $ Hypothèse
2027  1,50 $ 1,28 $ Hypothèse
2028  1,50 $ 1,22 $ Hypothèse
2029  1,50 $ 1,16 $ Hypothèse
2030  1,50 $ 1,10 $ Hypothèse
2031  1,50 $ 1,05 $ Hypothèse
2032  1,50 $ 0,99 $ Hypothèse
2033  1,50 $ 0,94 $ Hypothèse
Autres coûts par dose de vaccin

Manutention au niveau international (en % du prix du vaccin) 3 % – Hypothèse
Livraison internationale (en % du prix du vaccin) 2 % – Hypothèse

Perte  (en % de doses jetées, etc.) a 5 % – Hypothèse
Coût  supplémentaire du système lié à l’introduction b

Cout supplémentaire du système par dose 0,50 $ 0,35–1,00 $ [43,44]

Tableau 5
Paramètres d’entrée utilisés pour estimer l’impact sanitaire du VR1.

Paramètre Estimation (%) Scénarios Source/s

Faible (%) Élevé (%)

Efficacité du vaccin sur les cas (non sévères) d’infection à rotavirus 47,0 30,0 60,0 [11]
Efficacité du vaccin sur les cas (sévères) d’infection rotavirus 59,0 36,0 74,0 [40]
Autres hypothèses sur l’impact de la vaccination
%  de couverture relative a 94,0 80,0 100 Hypothèse
%  de diminution de l’efficacité de la dose par an b 28,8 21,6 50,0 Hypothèse
%  de la contribution de l’effet d’immunité collective chez les < 5 ans c 110 100 120 Hypothèse

a La couverture relative est la couverture des personnes courant le risque de contracter la maladie (c.-à-d., la couverture effective) par rapport à la couverture de l’ensemble
de  la cohorte de naissance (c.-à-d. la couverture globale). La couverture globale est multipliée par la couverture relative pour obtenir une estimation plus réaliste de la
couverture effective.

b Pour tenir compte de la baisse dans le temps de la protection clinique résultant de la vaccination, le modèle TRIVAC emploie une matrice de réduction constituée de
tranches d’âge (< 3 mois, 4–5 mois, 6–8 mois, 9–11 mois, 12–23 mois, 24–35 mois, 36–47 mois, 48–59 mois) qui se répètent dans les lignes et les colonnes de la matrice. La
protection directe au début de chaque tranche d’âge est représentée par la diagonale qui traverse la matrice du coin supérieur gauche au coin inférieur droit. La protection est
calculée de nouveau pour chaque tranche d’âge à mesure que l’enfant grandit (déplacement de gauche à droite dans chaque ligne). La protection ajustée par âge est calculée
en  ajoutant les estimations de protection révisées pour chaque colonne.
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Au lieu d’adopter une modélisation endogène de la dynamique de transmissio
ultipliée par un facteur d’effet d’immunité collective (par ex. 120 %) pour obteni

ette  démarche exclut tout effet d’immunité collective chez les plus de 5 ans et, de 

e PEV. Par conséquent, les taux de couverture du DTC1 et du DTC2
nt été utilisés comme  indicateurs de substitution pour les prévi-
ions concernant la couverture du vaccin antirotavirus ; ils ont été
ournis par la dernière enquête sur la couverture vaccinale réali-
ée en février 2013 par la Direction de la prévention médicale du
inistère de la Santé [39].
Un facteur d’ajustement (couverture relative) a été appliqué aux

stimations portant sur la couverture pour compenser la proba-
ilité que les enfants présentant le plus haut risque de décès par
aladie à rotavirus soient moins susceptibles d’être vaccinés. La

ouverture relative a été déterminée en divisant la couverture du
TC dans le quintile de richesse le plus bas par la couverture du
TC au sein de la population tout entière.
.5. Efficacité vaccinale

De nombreuses études pivots sur les vaccins antirotavirus réali-
ées à travers le monde ont démontré leur grande efficacité contre
roportion (%) de la protection directe apportée aux enfants de moins de 5 ans est
oportion (%) de protection totale dans la cohorte en question avant l’âge de 5 ans.
, constitue une approche très prudente.

les cas sévères d’infection à rotavirus. Pour les besoins de cette
analyse menée au Sénégal, les données étaient basées sur l’essai
clinique contrôlé randomisé de grande envergure qui a été mené en
Afrique du Sud et au Malawi sur le vaccin antirotavirus monovalent
(RotarixTM) [40] en utilisant 2 et 3 doses du vaccin. L’efficacité glo-
bale du vaccin pour prévenir les cas sévères de GERV était de 61,2 %
(intervalle de confiance [CI] à 95 % : 44 % à 73,2 %). Pour prévenir les
cas sévères de GERV chez les nourrissons ayant reç u deux doses de
vaccin, l’efficacité globale du vaccin était de 58,7 % (CI à 95 % : 35,7 %
à 74,0 %) ; pour ceux qui avaient reç u trois doses, l’efficacité globale
du vaccin était de 63,7 % (CI à 95 % : 42,4 % à 77,8 %). Au Sénégal,
le taux d’efficacité utilisé était un mélange de données issues des
deux pays pour deux doses, ce qui correspond à un taux d’efficacité
de 58,7 % (CI à 95 % : 35,7 % à 74,0 %).
On a constaté une diminution de l’effet protecteur des vaccins
antirotavirus à terme. Pour la plupart des études d’efficacité, on
rapporte une réduction après une année et à nouveau après deux
ans [41]. La diminution de la protection fournie par le vaccin a été
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éterminée dans cette analyse en comparant l’efficacité durant la
euxième saison (42 %) à celle de la première saison (59 %) à partir
es données groupées issues de l’essai clinique Malawi/Afrique du
ud. Le résultat est une diminution de la protection de 29 % par an,
alculée comme  suit : ([59–42 %]/59 %).

.6. Coûts des vaccins et coûts du système

Le coût du vaccin par dose comprend le prix du vaccin, les frais de
anutention et les frais de livraison. En qualité de pays admissible

u soutien de l’Alliance GAVI au sein du groupe de cofinancement
ntermédiaire, le Sénégal bénéficiera d’un soutien pour l’acquisition
u vaccin ; aux termes de son accord de participation au finance-
ent, sa contribution commence à 0,20 USD par dose et augmente

e 15 % chaque année [42]. Les frais de manutention et de livraison
btenus avec les demandes de soutien à l’Alliance GAVI sont de 3 %
t 2 %, respectivement. Le calcul du prix du vaccin inclut un taux de
erte de 5 %.

Les estimations du coût marginal du système pour adminis-
rer chaque dose de vaccin antirotavirus sont tirées de l’étude
u projet Optimize au Sénégal, réalisée en 2013 pour calculer les
oûts de la chaîne du froid par dose, en sus d’un chiffrage pré-
is des coûts effectué en Éthiopie [43,44]. L’estimation du coût
upplémentaire était de 0,50 USD par dose, incluant les frais de
émarrage comme  la formation et la communication ainsi que

es coûts récurrents liés à la supervision, à la chaîne du froid, au
ransport et au matériel. Dans le calcul du coût, on a considéré
ue le personnel du programme de vaccination actuel dans les
tablissements de santé serait affecté à l’introduction du vaccin
ntirotavirus.

.7. Recours aux services de santé

Le système de prestation de soins de santé est réparti entre trois
rincipaux niveaux de soins. Le premier niveau de soins est assuré
ar les établissements dénommés postes de santé. Les services
ont orientés vers des activités de promotion et de prévention ; ils
ouchent une grande part de la population rurale.

Le deuxième niveau de soins est assuré par les centres de santé
t les hôpitaux de district. Ces établissements de santé de niveau
ntermédiaire fournissent des services de santé de base curatifs,
ont les soins maternels et les soins dentaires.

Le troisième niveau de soins est assuré par les hôpitaux
égionaux et nationaux, dont les hôpitaux universitaires. Ces éta-
lissements proposent de nombreuses spécialités médicales et
hirurgicales comme  la cardiologie, la médecine interne, la pédia-
rie, la gynécologie, la neurologie et la neurochirurgie.

Pour déterminer la répartition des consultations et des hos-
italisations pour maladie diarrhéique, tous niveaux confondus,
ous avons utilisé les rapports établis localement [45] et des
stimations de l’outil WHO-CHOICE [46]. Ensuite, nous avons
ené des entretiens téléphoniques avec cinq médecins de dis-

rict relevant des services de santé publique et intervenant dans
uatre régions différentes du Sénégal (Fatick, Thiès, Diourbel et
aolack). (WHO-CHOICE est une initiative qui, entre autres, iden-

ifie les interventions de santé les plus efficaces au regard des
oûts.)

On estime que les hôpitaux de district et les hôpitaux régionaux
ournissent des services à environ 70 % des cas sévères d’infection

 rotavirus, tandis que 20 % des cas sont pris en charge dans les
ôpitaux nationaux et que le reste est réparti entre les niveaux de

oins inférieurs. Inversement, la plupart des cas non sévères sont
us dans les postes de santé et les centres de santé (75 %), tandis
ue le reste consulte dans les hôpitaux nationaux, régionaux et de
istrict.
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2.8. Coûts des services de santé

Les coûts pour l’État par journée d’alitement par patient hos-
pitalisé et le coût par consultation externe sont disponibles dans
l’outil WHO-CHOICE [46]. Étant donné que les coûts additionnels
propres à chaque maladie ne sont pas inclus dans ces estimations
faites pour toutes les maladies, nous avons gonflé les estimations de
CHOICE de 25 % pour compenser le coût des médicaments des tests
diagnostiques et des procédures spécifiques à la maladie. Ce pour-
centage est basé sur la proportion rapportée dans une étude récente
sur le calcul des coûts relatifs à la pneumonie en Afrique du Sud
[47]. L’on a considéré que les coûts pour les ménages étaient équi-
valents au pourcentage des dépenses de santé totales qui sont des
paiements directs, d’après les estimations issues de la base de don-
nées de l’OMS sur les dépenses mondiales de santé [48]. Au Sénégal,
34 % des dépenses de santé sont assumées par les ménages. La for-
mule utilisée pour estimer le coût supporté par les ménages par
consultation ou hospitalisation était la suivante : [Coût pour l’État
par cas/(1 − % du coût total supporté par les ménages)] − Coût pour
l’État par cas. Les coûts pour les ménages incluaient des dépenses
de santé directes, mais pas les dépenses directes hors santé ou les
pertes de productivité.

2.9. Analyse de sensibilité

Une analyse de scénarios a été menée pour évaluer l’effet
des changements opérés dans des valeurs d’entrée spécifiques du
modèle sur le rapport coût/efficacité – le coût/DALY (année de
vie ajustée sur l’incapacité) évitée de la vaccination antirotavirus.
Parmi les variables figuraient l’incidence de la maladie, la mortalité,
l’efficacité du vaccin, la diminution de la protection, la couverture
vaccinale, la couverture relative, le coût du système de vaccination,
le prix des vaccins, le coût des services de santé et le pourcentage
d’actualisation.

3. Résultats

3.1. Effets de la vaccination sur la santé

Les chiffres présentés dans le Tableau 6 montrent les résultats
sanitaires prévus selon les scénarios avec ou sans programme de
vaccination contre le rotavirus. Au Sénégal, l’introduction du vac-
cin antirotavirus pourrait donner lieu à une réduction de plus de
2 millions de cas d’infection à rotavirus et de près de 190 000 DALY,
et permettre d’éviter plus de 8 500 décès entre 2014 et 2033. Une
fois le programme entièrement opérationnel, la vaccination devrait
selon les prévisions éviter plus de 80 000 cas et empêcher plus de
450 décès par an, soit 42 % de tous les décès dus au rotavirus.

3.2. Coût et rapport coût-efficacité de la vaccination

Les coûts des soins de santé avec et sans la vaccination sont
indiqués dans le Tableau 7. Les coûts évités grâce à la vacci-
nation sont plus élevés du point de vue sociétal en raison de
l’inclusion des paiements directs effectués par les ménages. Lorsque
l’on se place au niveau du prestataire de soins de santé et de la
société, le rapport coût-efficacité de la vaccination contre le rota-
virus est de 92 USD et de 73 USD par DALY évitée, respectivement
(Tableau 8).

3.3. Analyse de scénarios
La Figure 1 illustre les résultats sur le rapport coût-efficacité
de la vaccination lorsque l’on fait varier certaines valeurs d’entrée
du modèle. Le scénario de base d’un point de vue du prestataire
donne 92 USD par DALY évitée. D’après tous les scénarios faisant
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Tableau 6
Avantages sur la santé (20 cohortes vaccinées sur la période 2014-2033).

Pas de vaccin (statu quo) Avec vaccin VR1 Évités

Total cas non sévères < 5 ans 3 280 936 2 194 481 1 086 455
Total  cas sévères < 5 ans 1 051 476 614 092 437 384
Total  décès < 5 ans 15 772 9 192 6 580
Total  décès < 5 ans (non actualisé) 20 456 11 952 8 503
DALY  457 460 267 180 190 280
YLD—DALY dues à la morbidité 8 470 5 490 2 980
YLL—DALY dues à la mortalité 448 990 261 680 187 300

Sauf indication contraire, les avantages sur la santé sont actualisés à 3 % par an.

Tableau 7
Avantages économiques (20 cohortes vaccinées sur la période 2014-2033).

Pas de vaccin (statu quo) Avec vaccin VR1 Évités

Coût total des services de santé pour les pouvoirs publics 18 849 182 $ 11 208 602 $ 7 640 580 $
Coût  total des consultations externes 3 831 449 $ 2 437 821 $ 1 393 628 $
Coût  total des hospitalisations 15 017 733 $ 8 770 781 $ 6 246 952 $
Coût  total des services de santé pour la société 28 064 115 $ 16 668 266 $ 11 395 849 $
Coût  total des consultations externes 5 309 974 $ 3 379 203 $ 1 930 772 $
Coût  total des hospitalisations 22 754 141 $ 13 289 063 $ 9 465 078 $

Les coûts sont actualisés à 3 % par an.

Tableau 8
Rapport coût-efficacité actualisée du VR (20 cohortes vaccinées sur la période 2014-2033).

VR1

Perspective pour les pouvoirs publics Perspective sociétale

Rapport coût-efficacité par rapport à l’absence de vaccination
Coût net de l’introduction du vaccin 17 570 000 $ 13 810 000 $
Coût  de l’introduction du vaccin 25 210 000 $ 25 210 000 $
Coûts  des services de santé évités 7 640 000 $ 11 400 000 $
DALY  évitées 190 280 190 280
YLD  évitées —DALY dues à la morbidité 2 980 2 980
YLL  évitées —DALY dues à la mortalité 187 300 187 300
USD  par DALY évitée 92 $ 73 $
Seuil  du rapport coût-efficacité
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es coûts et les DALY sont actualisés à 3 % par an.

ntervenir les facteurs les plus influents, les résultats vont de 50 USD
 170 USD par DALY évitée, soit une valeur de loin inférieure au seuil
u rapport coût-efficacité qui est de 1 040 USD, le PIB par habitant
u Sénégal [49]. Cela laisse à penser que les résultats du modèle
ont capables de résister aux changements de valeur de toutes les
ariables majeures.

. Discussion

D’après les résultats de la présente évaluation, la vaccina-
ion contre le rotavirus aurait un très bon rapport coût-efficacité
t réduirait considérablement les maladies et décès de l’enfant
ausés par le rotavirus au Sénégal. L’analyse a été effectuée au
oyen de données locales lorsque cela était possible et elle

’est appuyée sur des estimations produites aux plans régional et
ondial en l’absence de données nationales ou lorsque celles-ci

taient trop difficiles à recueillir. Peu de données sur la charge du
otavirus au Sénégal étaient disponibles, mais ces données ont
té évaluées conjointement avec les données nationales et régio-
ales issues d’autres pays africains afin d’élargir et de consolider

’ensemble des données factuelles.
Bien que les analyses qui extrapolent les coûts et bénéfices

ans l’avenir visent à exploiter les meilleures données disponibles
our obtenir des résultats de grande valeur, il y aura toujours des
imites. Les coûts des soins de santé ont été estimés à l’aide de
HO-CHOICE ; bien que cette source de données convienne en

’absence de coûts recueillis directement aux niveaux national ou
nfranational, toute évaluation effectuée à l’avenir devrait essayer
1 032 $ 1 032 $
3 095 $ 3 095 $

d’inclure ces coûts locaux à mesure qu’ils deviennent disponibles.
Dans le cadre de l’analyse de scénarios, on a étudié un petit échan-
tillon des coûts locaux rassemblés à l’issue d’une enquête menée
auprès de médecins et d’établissements, et les changements obser-
vés ont eu un effet négligeable sur le rapport coût-efficacité de
la vaccination. Des données locales sur le coût des systèmes de
la chaîne du froid ont été tirées d’un projet récemment mené à
Saint-Louis (Sénégal). Étant donné que les coûts liés à la chaîne du
froid et au transport constituent la plus grande part du coût du
système de vaccination, les données locales ont largement contri-
bué à l’évaluation de ces coûts. Toutefois, pour les besoins de cette
analyse, les données ont été modélisées pour une région puis extra-
polées au pays tout entier. Les écarts dans les coûts du système ont
également été examinés dans l’analyse de sensibilité et les résultats
sur le rapport coût-efficacité ont démontré leur solidité lorsque l’on
a doublé l’estimation du scénario de base.

Les résultats obtenus dans le cadre de cette étude concordent
avec les chiffres du rapport coût-efficacité du vaccin antirotavirus
issus d’études qui ont été menées antérieurement dans plusieurs
pays en développement à travers le monde [14,16,50–53] et,
en particulier, ils concordent avec une étude du rapport coût-
efficacité effectuée au Malawi [14]. Pour les deux perspectives
étudiées, le rapport coût-efficacité du programme de vaccination
au Sénégal devrait être favorable, à l’instar des résultats consta-

tés au Malawi, où l’on a constaté un coût de 74,73 USD par DALY
évitée.

L’étude a été réalisée par des chercheurs locaux, avec des don-
nées d’entrée et des résultats qui ont été révisés et approuvés par
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Figure 1. USD par DALY évitée pour le scénario de base et les

n groupe d’experts du pays, ce qui contribue à la pertinence et
 la validité de l’analyse. La participation d’experts locaux dans
e recueil et la validation des valeurs d’entrée et des résultats du

odèle ont de fortes chances d’accroître l’acceptabilité des données
actuelles parmi les décideurs politiques locaux. C’est ainsi qu’il
era possible de multiplier les chances que les données factuelles
oient prises en considération dans le cadre du processus décision-
el relatif à l’adoption et au soutien constant des programmes de
accination au Sénégal.

Récemment, le Sénégal a décidé d’introduire les vaccins antiro-
avirus avec le concours de l’Alliance GAVI. Au fil du temps, le pays
evrait pouvoir payer une plus grande partie du prix du vaccin et, en
n de compte, ne plus faire partie des pays admissibles au soutien
e l’Alliance GAVI pour, à terme, assumer intégralement le coût du
accin. À mesure que le Sénégal et d’autres pays assument une part
roissante des coûts, les analyses qui expliquent les avantages et les
oûts inhérents aux nouveaux vaccins deviendront probablement
lus utiles encore pour le processus décisionnel.
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Contexte  :  Le rotavirus  est  une  cause  majeure  de  diarrhée  grave  chez  les  enfants  de  moins  de  5  ans.  En
Argentine,  les  régions  les  plus  affectées  sont  le Nord-Est  et  le  Nord-Ouest,  où  les  hospitalisations  et les
décès  sont  plus  fréquents.  Cette  étude  a estimé  le rapport  coût/efficacité  de l’ajout  au  calendrier  vaccinal
systématique  de  l’un  ou  l’autre  des  deux  vaccins  antirotavirus  homologués.
Méthodes  : Le modèle  intégré  TRIVAC  de  l’Initiative  ProVac  (version  2.0)  de  l’Organisation  panaméricaine
de  la  Santé,  qui  permet  d’étudier  le  rapport  coût/efficacité  du  vaccin,  a été  utilisé  pour  évaluer  les  bénéfices
sanitaires,  les  économies  de  coûts,  les  années  de  vie  gagnées  (LYG),  les  DALY  évitées,  et  le  coût  par  DALY
évitée  résultant  de  la vaccination  de 10 cohortes  successives,  dans  une  perspective  de  soins  de  santé
et  dans  une  perspective  sociétale.  Deux  doses  de  vaccin  antirotavirus  monovalent  (RV1)  et trois  doses
de  vaccin  antirotavirus  pentavalent  (RV5)  ont chacune  été  comparées  à un  scénario  postulant  l’absence
de vaccination.  Les  prix  par  dose  de  RV1  et RV5  étaient  respectivement  de  7,50  USD et  5,15  USD.  Nous
avons  effectué  une  analyse  tant  nationale  qu’infranationale,  en  actualisant  tous  les  coûts  et  bénéfices  à 3%
annuellement.  Nos  résultats  du scénario  de  référence  ont  été  comparés  à une  gamme  d’autres  scénarios
à une  ou plusieurs  variables.
Résultats  :  Le  nombre  d’années  de  vie  gagnées  était  de  5962  avec  le  RV1  et 6440  avec  le  RV5.  En comparant
à  une  situation  sans  vaccination,  les  coûts  par  DALY  évitée,  dans  une  perspective  du  système  de  santé  et
dans  une  perspective  sociétale  étaient  respectivement  de 3870  USD  et  1802  USD  pour  le  RV1,  et  2414  USD
et  358  USD  pour  le  RV5.  Les  chiffres  correspondants  pour  le  Nord-Est  étaient  de  1470  USD  et  636  USD
pour  le  RV1,  et  913  USD  et  80  USD pour  le  RV5.  Par  conséquent,  la  vaccination  antirotavirus  présentait
un  meilleur  rapport  coût/efficacité  dans  le Nord-Est  comparativement  à l’ensemble  du  pays;  et  dans  le
Nord-Ouest,  les  coûts  de services  de  santé  économisés  l’emportent  sur le  coût  de  l’introduction  du  vaccin.
Comparativement  à son  absence,  la  vaccination  avec  l’un  ou  l’autre  des  vaccins  présentait  un  excellent
rapport  coût/efficacité  sur la  base  des  lignes  directrices  de  l’OMS  et  du  PIB  par  habitant  de  l’Argentine  en
2011, qui  était  de  9090  USD.  Les  variables  clés  influenç ant  les  résultats  étaient  l’efficacité  du vaccin,  la

perte  annuelle  d’efficacité,  la  couverture  relative  des  décès,  le prix  du  vaccin  et  le  taux  d’actualisation.
Conclusion  : Comparée  à l’absence  de  vaccination,  la vaccination  systématique  contre  le  rotavirus  pré-
senterait  en  Argentine  un  excellent  rapport  coût/efficacité,  avec  l’un  ou l’autre  des  deux  vaccins.  Les
bénéfices  sanitaires  et économiques  seraient  plus  élevés  dans  les régions  du  Nord-est  et du  Nord-Ouest,

où l’intervention  permettrait  m
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données sur les consultations ambulatoires ont été obtenues du
Système national de surveillance de la santé (SNVS), tandis que
144 A. Urueña et al. / Vacc

. Contexte

Le rotavirus (RV) est une cause majeure de diarrhée grave chez
es enfants de moins de 5 ans, l’OMS estimant à 453 000 le nombre
e décès survenus dans le monde en 2008. Le RV est également
ssocié à une morbidité élevée, due à des vomissements et des diar-
hées graves entraînant une déshydratation, et à des coûts élevés
our les familles et le système de santé [1].

En Argentine, en 1991, les probabilités qu’un enfant de moins
e 2 ans ait besoin, en raison d’une gastroentérite associée au
otavirus (GERV), d’une consultation ambulatoire ou d’une hos-
italisation, étaient respectivement estimées à 1 sur 8 et 1 sur
1 [2]. Ce risque est très similaire à celui que l’on constate dans
’autres pays d’Amérique latine et des Caraïbes [3]. Dans le Nord-
st et le Nord-Ouest de l’Argentine, a été signalée une fréquence
lus élevée d’hospitalisations et de décès dus à ce type de diar-
hée [4,5]. Ces régions ont également des revenus plus faibles
ar habitant et des taux de mortalité chez les nourrissons et les
nfants de moins de 5 ans plus élevés que les moyennes nationales
6,7].

Les vaccins antirotavirus monovalent (Rotarix®, Glaxo Smith
line) (RV1) et pentavalent (RotaTeq®, Merck Sharp & Dohme)

RV5) ont démontré leur innocuité et leur efficacité contre des cas
raves de GERV dans des essais cliniques [8,9]. De plus, les analyses
u rapport coût/efficacité réalisées dans divers pays ont suggéré
ue la vaccination antirotavirus serait une intervention de bon rap-
ort coût-efficacité [3,10–12].

Le gouvernement argentin donne la priorité à la vaccination
n tant que politique gouvernementale, valorisant cette stratégie
omme  un signe d’équité sociale. Cependant, les décisions rela-
ives à l’introduction d’un nouveau vaccin devraient être basées sur
es données probantes de portée générale reflétant les conditions
anitaires dans chaque pays. En Argentine, le Groupe consulta-
if technique national sur la vaccination est représenté par la
ommission nationale de la vaccination (CoNaln), qui consiste
n un groupe d’experts de la vaccination, et de représentants
e sociétés scientifiques, du programme de vaccination et du
inistère de la Santé. Cette commission fait des recomman-

ations quant à l’introduction des vaccins dans le programme
e vaccination sur la base de critères techniques, programma-
iques et sociaux. Le principal objectif de ces recommandations
st de renforcer le processus décisionnel du ministère de la Santé
13].

De plus, ces dernières années, l’Initiative ProVac de
’Organisation panaméricaine de la Santé (OPS) a appuyé le
rogramme national de lutte contre les maladies évitables par la
accination (ProNaCEI), en élaborant des outils pour les analyses
conomiques et en délivrant une formation à une équipe multi-
isciplinaire nationale, pour faciliter la prise de décisions basées
ur des données probantes [14]. Par exemple, en Argentine, une
nalyse du rapport coût/efficacité de deux vaccins antipneumococ-
iques conjugués (VPC) a appuyé l’introduction du VPC 13-valent
ans le programme de vaccination en 2012 [15].

Lors de la recherche décrite dans cet article, le ministère natio-
al de la Santé, en collaboration avec l’Initiative ProVac de l’OPS,

 réalisé une analyse du rapport coût/efficacité pour évaluer les
oûts et les bénéfices sanitaires de l’ajout de l’un ou l’autre vaccin
ntirotavirus homologué au programme de vaccination systéma-
ique des enfants en Argentine. L’étude a envisagé le pays dans
on ensemble, mais aussi évalué les régions du Nord-Est et du
ord-Ouest afin de mieux comprendre les variations infranatio-
ales et les problèmes d’équité sociale d’une région à l’autre.
es résultats de cette analyse contribueront aux données pro-
antes servant de base de réflexion à une recommandation qui

ortera sur l’introduction éventuelle du vaccin antirotavirus en
rgentine.
S (2015) S143–S151

2. Méthodes

2.1. Aperç u général du modèle

L’analyse a envisagé le statu quo (absence de vaccination anti-
rotavirus) par rapport à l’introduction du RV1 ou du RV5 dans le
calendrier de vaccination systématique des enfants, de la perspec-
tive du système de santé (scénario de référence) et de la perspective
sociétale.

Pour ce faire a été utilisée la composante RV du modèle inté-
gré TRIVAC (version 2.0) de rapport coût-efficacité du vaccin. Ce
modèle a été décrit de faç on détaillée dans un autre article [16]. En
résumé, le modèle TRIVAC est un programme de tableur qui calcule
les rapports coût-efficacité différentiels (ICER), ainsi que d’autres
indicateurs, concernant trois vaccins destinés aux enfants (vaccin
contre l’Haemophilus influenzae de type b, vaccin antipneumococ-
cique conjugué et vaccin contre le rotavirus), et utilise pour cela
des paramètres tels que les données démographiques, la charge de
morbidité, les coûts des vaccins, la couverture vaccinale, l’efficacité
du vaccin, ainsi que l’utilisation et les coûts des services de santé. Il a
été développé sur Microsoft Excel par des chercheurs de la London
School of Hygiene & Tropical Medicine (LSHTM) pour l’Initiative
ProVac de l’OPS. Le programme a été adapté pour répondre aux
exigences de l’étude conç ue en Argentine.

Aux fins de la présente étude ont été enregistrés les paramètres
des données concernant la charge de morbidité liée au rotavirus, la
vaccination et le traitement chez les enfants de moins de 5 ans. Au
cours des cinq premières années de vie, le modèle estime le nombre
de consultations ambulatoires, les hospitalisations et les décès dus
aux GERV, ainsi que les coûts de gestion de la maladie assumés par
le système de santé et la société. L’espérance de vie pour chaque
cohorte a été utilisée pour calculer, par des méthodes types, les
années de vie ajustées sur l’incapacité (DALY) [17]. Il n’a pas été
tenu compte de la pondération par l’âge pour l’évaluation du cas de
référence. Dix cohortes de naissance successives ont été évaluées,
soit de 2012 à 2021, pour estimer l’impact des paramètres dépen-
dant du temps (p. ex. les tendances de mortalité, le prix du vaccin)
et fournir une prévision annuelle des coûts et bénéfices sanitaires.
Finalement, le modèle fournit un rapport coût-efficacité différentiel
(ICER) de l’introduction d’un vaccin par rapport à l’absence de vac-
cination, ce qui indique le coût par DALY évitée exprimé en dollars
des États-Unis de 2011 (USD).

2.2. Charge de morbidité

Les paramètres épidémiologiques incluaient l’incidence
annuelle de consultations ambulatoires et d’hospitalisations asso-
ciées au rotavirus par tranche de 100 000 enfants de moins de
5 ans, pour l’ensemble du pays et pour le Nord-Est de l’Argentine
(NEA), qui couvre les provinces de Misiones, Corrientes, Chaco
et Formosa; ainsi que le Nord-Ouest du pays (NOA), qui inclut
les provinces de Salta, Jujuy, Tucumán, Santiago del Estero et
Catamarca. Pour la collecte des données relatives à la charge de
morbidité dans le pays, des bases de données de divers secteurs du
ministère de la Santé ont été consultées, et quelques estimations et
ajustements ont été effectués. Le Tableau 1 résume les estimations
pour les données de charge de morbidité utilisées pour cette
analyse.

Les données relatives aux consultations ambulatoires et aux
hospitalisations dues à la diarrhée et à la gastroentérite aiguë
d’origine présumée infectieuse (ICD10 A09X) chez les enfants de
moins de 5 ans ont été recueillies pour la période 2007-2008. Les
celles sur les hospitalisations l’ont été de la Direction des statis-
tiques et de l’information sur la santé (DEIS) [18,19]. Les données
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Tableau  1
Paramètres d’entrée pour l’estimation de la charge de morbidité, pour l’Argentine dans son ensemble et pour le Nord-Ouest de l’Argentine (NOA) et le Nord-Est de l’Argentine
(NEA).

Paramètre Ensemble du pays NOA NEA Source/s

Population d’âge < 5 ans 3 329 198 457 602 382 409 [20]
% de population prise en charge dans le secteur de la santé publique 38% 47% 54% [20]
CA pour diarrhée ou gastroentérite aiguë dans le secteur de la santé publique a 486 415 145 360 55 000 [18]
Total des CA du système de santé motivées par une diarrhée ou une gastroentérite aiguë a 1 280 038 309 277 101 852 Estimé
Isolement du RV chez les patients vus en ambulatoire b 21,8% 19,6% 21,8% [21]
Incidence annuelle d’infection à RV (non grave) pour 100 000 enfants âgés de 1 à 59 mois a 8382 13 247 5806 Estimée
Patients du secteur de santé publique hospitalisés pour diarrhée ou gastroentérite aiguë a 24,837 5958 4462 [19]
Total des patients du système de santé hospitalisés pour diarrhée et gastroentérite aiguë a 65 359 12 676 8262 Estimé
Isolement du RV chez les patients hospitalisés b 33,6% 34,4% 33,6% [21]
Incidence annuelle d’infection à RV (non grave) pour 100 000 enfants âgés de 1 à 59 mois a 660 953 726 Estimée
Décès dus à une diarrhée ou une gastroentérite aiguë a 91 26 26 [23]
TL lié à une GERV a 0,14% 0,21% 0,31% [22,23,38]

CA: consultation ambulatoire; RV: rotavirus; GERV: gastroentérite associée au rotavirus; TL: taux de létalité

a diar

s
r

d
t
r
v
d
c
p
l
o
l
d
l
p
a
n
p
h
m

p
s
t
s
e
e
e
2
d
p
l
d
2
d
n
n
s
[

r
D
l
s
c
l

a (Moyenne) 2007-2008
b (Moyenne) 2006-2007 indiquée par les unités sentinelles de surveillance pour l

ur les consultations ambulatoires et les hospitalisations ont été
ecueillies pour l’ensemble du pays, le NOA et le NEA.

Il existe, en Argentine, trois principaux fournisseurs de services
e soins de santé: le système public, la sécurité sociale et le sec-
eur privé. En général, les gens qui n’ont aucune assurance-maladie
eç oivent une assistance du secteur public, ceux qui ont une cou-
erture d’assurance-maladie fournie par des syndicats reç oivent
es soins dans le secteur des soins de santé de la sécurité sociale, et
eux qui ont une assurance-maladie prépayée utilisent le secteur
rivé. Comme  les bases de données du SNVS et de la DEIS recueillent

’information du secteur de la santé publique, les taux d’incidence
nt été ajustés pour inclure aussi les consultations ambulatoires et
es hospitalisations se produisant au sein de la sécurité sociale et
u secteur privé. À cette fin, l’information sur les proportions de

a population qui ont une couverture d’assurance-maladie fournie
ar les syndicats, ou une assurance-maladie prépayée, ou encore
ucune assurance-maladie, a été obtenue du Recensement natio-
al de 2010, pour l’ensemble du pays, le NEA et le NOA [20]. Nous
ostulons que la probabilité de consulter en ambulatoire ou d’être
ospitalisé est la même  quelle que soit la catégorie d’assurance-
aladie.
Le taux d’incidence des consultations ambulatoires et des hos-

italisations spécifiquement motivées par des GERV a été estimé,
ur l’ensemble du pays, le NOA et le NEA, en utilisant les propor-
ions respectives de rotavirus isolés, selon les unités sentinelles de
urveillance, pour des diarrhées aiguës lors de soins administrés
n ambulatoire ou en milieu hospitalier [21]. Ces unités sentinelles
ffectuent une surveillance active dans cinq provinces différentes
t, au cours de la période 2006-2007, elles ont analysé plus de

 500 échantillons. Finalement, la distribution selon l’âge des cas
e maladie et de décès met  en évidence les chiffres suivants : 6,6 %
our les enfants de moins de 3 mois et de 3 à 5 mois; 19,9 % pour

es enfants de 6 à 8 mois et de 9 à 11 mois; 38,5 % dans le groupe
’âge de 12 à 23 mois; 4,5 % dans celui de 24 à 36 mois; et enfin

 % dans le groupe d’âge de 36 à 47 mois et chez les enfants âgés
e 48 à 59 mois. Ces estimations ont été basées sur des rapports
ationaux et sur des renseignements fournis par les unités senti-
elles de surveillance de la diarrhée aiguë, et elles ont été jugées
imilaires pour l’ensemble du pays et les deux régions du nord
21,22].

Les données sur la mortalité due à la diarrhée et à la gastroenté-
ite aiguë d’origine présumée infectieuse ont été recueillies par la
EIS pour les mêmes  périodes et sur l’ensemble du pays, le NOA et
e NEA [23]. Du fait que les décès sont signalés pour les différents
ecteurs de soins de santé, aucun ajustement n’a été nécessaire sur
e plan, et nous avons utilisé la proportion de rotavirus isolés chez
es patients hospitalisés pour estimer les décès dus aux GERV. Le
rhée aiguë

taux de létalité a été estimé sur la base des décès et des hospita-
lisations associés aux GEVR pour l’ensemble du pays, le NOA  et le
NEA. Enfin, nous avons postulé que tous les cas non graves avaient
survécu.

Nous avons tenu compte d’une durée moyenne de maladie de six
jours sur la base de données rapportées par Rheinghans et al. [3]. Ce
chiffre a servi de référence pour estimer l’utilisation des ressources
sanitaires et les années de vie avec incapacité (YLD), soit la compo-
sante d’incapacité des DALY. Pour les estimations des YLD, nous
avons également tenu compte d’un poids de l’incapacité de 0,105,
basé sur les estimations de l’OMS [24]. Pour l’estimation des années
de vie perdues (YLL), qui constitue l’autre composante des DALY,
nous avons postulé un accroissement de l’espérance de vie pour
les cohortes de naissance entre 2012 et 2021 (de 75,9 à 77,4 ans)
sur la base des données communiquées par l’Institut national des
statistiques et du recensement (INDEC) [6].

2.3. Schéma choisi et couverture vaccinale

Deux schémas, l’un de 2, l’autre de 3 doses (2-4 et 2-4-6 mois
comme  pour la vaccination contre la diphtérie, le tétanos et la
coqueluche (DTC)) ont été respectivement utilisés pour le RV1 et le
RV5. En 2011, les couvertures DTC 1, 2 et 3 étaient respectivement
de 94,4 %, 92,9 % et 92,5 %. Cependant, ces couvertures incluent les
enfants qui reç oivent leurs vaccins avec retard. Pour éviter le pic
d’âge de l’invagination (un trouble intestinal rare), nous avons pos-
tulé que tous les enfants qui se présentaient pour une vaccination
initiale en étant âgés de plus de 15 semaines ne pourraient pas
être inclus dans le programme de vaccination antirotavirus, comme
le recommandent les étiquettes des fabricants ainsi que d’autres
textes de référence [25–27]. Par conséquent, notre modèle a postulé
des couvertures vaccinales moins élevées, respectivement de 88 %,
87,2 % et 79,2 % pour 1, 2 et 3 doses, tenant ainsi compte des enfants
qui vont vraisemblablement recevoir leurs vaccins avec retard et se
voir donc exclus de la vaccination antirotavirus [28].

Nous avons également postulé une couverture relative de 90%
des décès, ce qui représente la mesure dans laquelle la couver-
ture générale du programme atteint les enfants ayant les risques
de décès les plus élevés. Comme  il n’y a pas de données locales
concernant ce paramètre, ce chiffre est l’estimation d’un auteur.

2.4. Efficacité du vaccin
Il a été tenu compte de l’efficacité du vaccin sur les hospitalisa-
tions et les consultations ambulatoires dues au rotavirus, laquelle
avait été mise en évidence dans des études pivots [8,9,29]. Pour
évaluer l’efficacité d’un calendrier comportant moins de doses que
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Tableau 2
Paramètres d’entrée pour l’estimation des coûts des programmes RV1 et RV5.

Paramètre RV1 RV5 Source/s

Efficacité vaccinale d’un schéma complet
par rapport à une GERV non sévère 70% 86% [9,29]
par rapport à une GERV sévère 85% 95,8% [8,9]
Efficacité d’un calendrier de vaccination réduit
Dose 1 51% 52% [30,31]
Dose 2 – 51% [30,31]
Autres hypothèses d’impact de la vaccination
%  de couverture sérotypique du vaccin 100% 100% Hypothèse
%  couverture relative 90% 90% Hypothèse
Couverture vaccinale dans un calendrier de vaccination restreint
DTC1 88% 88% [28]
DTC2 87,6% 87,6% [28]
DTC3 – 79,20% [28]
Prix du vaccin par dose 7,50 USD 5,15 USD Fonds roulement de l’OPS a

Autres coûts vaccinaux par dose
Manutention internationale (% du prix du vaccin) 3,00% 3,00% Estimations ProNaCEI
Livraison internationale (% du prix du vaccin) 5,00% 5,00% Estimations ProNaCEI
Pertes (% de doses jetées) 10,00% 10,00% Estimations ProNaCEI
Coûts  différentiels du système (introduction du vaccin) b 1,78 USD 1,23 USD Estimations ProNaCEI
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réglementées, d’accords avec des hôpitaux autogérés, de données
fournies par des hôpitaux publics, du programme REMEDIAR (qui
fournit des soins de santé et des médicaments gratuitement dans
a Prix du vaccin en 2011
b Coûts différentiels estimés du système, incluant l’expansion de la chaîne de fro

e calendrier recommandé, nous nous sommes tournés vers les tra-
aux réalisés par De Palma et al. [30] et Patel et al. [31], qui ont
espectivement décrit les expériences réalisées en El Salvador et
u Nicaragua, pour lesquelles étaient communiquées des données
oncernant des calendriers réduits de vaccination. Dans ces études,
’efficacité du vaccin RV1 était de 51 % pour 1 dose et l’efficacité du
accin RV5 était de 51 % pour 2 doses et de 52 % pour 1 dose.

.5. Couverture sérotypique et effets indirects de la vaccination

Dans le scénario de référence, une couverture vaccinale de 100%
 été envisagée, en présumant qu’il n’était pas tenu compte dans
e vaccin de la protection croisée entre sérotypes. Ni l’immunité
ollective, ni le remplacement sérotypique n’étaient pris en consi-
ération. Cependant, l’immunité collective était prise en compte
ans le scénario de référence.

.6. Coûts du programme de vaccination

L’Argentine se procure la plupart des vaccins par l’entremise du
onds de roulement de l’OPS. Des prix de 7,50 USD et de 5,15 USD
nt été respectivement postulés pour chaque dose de RV1 et de
V5. Une réduction de prix annuelle de 2 % a été appliquée, sur la
ase des projections de ProNaCEI d’après l’expérience acquise avec
’autres vaccins.

Le prix du vaccin a été ajusté pour la capitalisation du Fonds
e roulement de l’OPS (3 % du prix de la dose), la livraison, le fret,

’assurance (5 % du prix de la dose), et des pertes de 10 %. Les coûts
dditionnels non vaccinaux encourus par le système de santé en rai-
on de l’introduction du vaccin incluaient l’expansion de la chaîne
e froid, le transport, le matériel, la formation, la supervision et la
urveillance. Ces coûts additionnels non vaccinaux ont été respec-
ivement estimés par ProNaCEI à 1,78 USD et 1,23 USD par dose de
V1 et de RV5, sur la base des dépenses inhérentes à d’autres vac-
ins. Le Tableau 2 montre les intrants du modèle relatifs à l’efficacité
t aux coûts de la vaccination.

.7. Utilisation et coûts des services de santé
Les données relatives à l’utilisation des ressources sanitaires et
ux coûts pour la société ont été fournies par des hôpitaux pour
nfants situés dans trois provinces différentes: « Hospital Nacional
ransport, le matériel, la formation, la supervision et la surveillance

Ricardo Gutiérrez », Buenos Aires, « Hospital Materno Infantil »,
Salta (NOA), et « Hospital de Niños del Niño Jesús », Tucumán (NOA).

L’utilisation des ressources sanitaires pour la prise en charge
ambulatoire a été estimée par des questionnaires remis à 25
pédiatres pour en savoir plus sur le traitement habituel de la diar-
rhée aqueuse aiguë chez les enfants de moins de 5 ans (Annexe 1).
Ces questionnaires ont également été utilisés pour estimer la pro-
portion de patients qui se rétablissent bien à leur domicile et de
ceux qui ont besoin de traitements réhydratants.

Les données relatives à l’utilisation des ressources sanitaires
pour les patients hospitalisés ont été obtenues en examinant
36 dossiers médicaux. Les données inscrites incluaient le nombre
moyen de consultations au département des urgences, les tests
sanguins, les échantillons d’urines et de selles, et les traitements
fournis. La durée moyenne d’hospitalisation a été estimée à trois
jours, d’après des informations provenant des bases de données
de la DEIS [19]. Bien qu’une durée de séjour moyenne de 4,4 jours
(fourchette de 2 à 9 jours) ait été enregistrée à l’examen des dos-
siers, nous avons considéré la base de données de la DEIS comme
un meilleur indicateur pour cette étude, car son échantillon est plus
important, et ses résultats plus prudents.

Nous avons estimé l’utilisation moyenne des ressources sani-
taires par patient ambulatoire et par patient hospitalisé, et avons
présumé qu’elle était similaire pour toutes les régions et les fournis-
seurs de soins de santé. Finalement, des modules ont été élaborés
pour les cas de GERV de patient ambulatoire et de patient hos-
pitalisé, en combinant les données d’utilisation des ressources
sanitaires avec l’information de coût d’unités spécifiques à chaque
fournisseur de soins de santé.

Une méthode de calcul des coûts sur une base individuelle
(« microcosting ») a été utilisée, pour laquelle tous les coûts ont été
estimés en pesos argentins (AR$) aux valeurs de 2011, puis conver-
tis en dollars US, en utilisant le taux de change officiel moyen de
l’année en question, soit 4,13 AR$ = 1,00 USD1.

Les coûts unitaires pour les médicaments, les services et les
tests diagnostiques ont été estimés sur la base de listes de coûts
1 Le taux de change officiel moyen a été estimé sur la base de données de la Banque
centrale de la République argentine (BCRA) http://www.bcra.gov.ar/index.asp.

http://www.bcra.gov.ar/index.asp
http://www.bcra.gov.ar/index.asp
http://www.bcra.gov.ar/index.asp
http://www.bcra.gov.ar/index.asp
http://www.bcra.gov.ar/index.asp
http://www.bcra.gov.ar/index.asp
http://www.bcra.gov.ar/index.asp


A. Urueña et al. / Vaccine 33S (2015) S143–S151 S147

Tableau  3
Paramètres d’entrée pour l’estimation de l’utilisation et des coûts des services de santé (tous les coûts sont présentés en dollars US de 2011).

Paramètre Estimation Scénarios Source/s

Bas Haut

Coût du système de santé par consultation ambulatoire
Secteur public 9,21 $ 8,28 $ 10,12 $ Estimation b

Secteur sécurité sociale 9,14 $ 8,19 $ 10,01 $ Estimation b

Secteur privé 9,20 $ 8,28 $ 10,12 $ Estimation b

Coût du système de santé par patient hospitalisé a

Secteur public 480,1 $ 432,1 $ 528,11 $ Estimation b

Secteur sécurité sociale 486,5 $ 437,85 $ 535,15 $ Estimation b

Secteur privé 619,2 $ 495,20 $ 681,12 $ Estimation b

Coût du foyer par patient hospitalisé c

Secteur public 64,3 $ 57,87 $ 70,73 $
Secteur sécurité sociale/privé 115,2 $ 103,68 $ 126,72 $ Estimation d

a Les coûts du système de santé incluent les médicaments, les services et les tests diagnostiques.
b L’estimation était basée sur les coûts de listes réglementées, les accords avec des hôpitaux autogérés, les données fournies par des hôpitaux publics, le programme

REMEDIAR (qui fournit des soins de santé et des médicaments gratuitement dans des centres de soins de santé primaires publics), et la liste de prix du vade-mecum. Le coût
présenté est la moyenne pondérée des coûts spécifiques au fournisseur.

c Les coûts des ménages par hospitalisation incluent les dépenses engagées et la perte de productivité parentale en raison d’une absence au travail durant l’hospitalisation.
Les  dépenses engagées incluent le transport, les dépenses téléphoniques, la nourriture et les boissons, les couches, les médicaments et les coûts des soins aux autres enfants
de  la famille durant l’hospitalisation.

d Les dépenses engagées ont été estimées sur la base de questionnaires auxquels ont répondu les parents des enfants. La perte de productivité parentale a été estimée sur
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es centres de soins de santé primaire publics) et de la liste de prix
u vade-mecum. Tous ces coûts ont été mis  à jour pour l’année 2011
n fonction de variations de l’indice des prix à la consommation
ans la section des soins de santé2.

Les coûts sociétaux ont tenu compte des frais engagés et des
ertes de productivité parentale en raison de l’absence au travail
urant l’hospitalisation d’un enfant. Les frais engagés incluaient le
ransport, les appels téléphoniques, la nourriture et les boissons, les
ouches, les médicaments, et les soins fournis aux frères et sœurs
urant l’hospitalisation d’un enfant. Pour recueillir les données, un
ondage a été réalisé auprès de 16 parents d’enfants hospitalisés
our une diarrhée aiguë (Annexe 2).

Les pertes de productivité parentale ont été estimées sur la base
e la paie mensuelle nette moyenne de personnes employées en
011, ajustée du taux de chômage pour 2011, en utilisant des don-
ées de l’INDEC [32,33].

Il n’a été tenu compte d’aucune différence de coûts entre les
égions et le pays dans son ensemble en raison des échantillons
elativement petits. Nous n’avons pris en considération que les dif-
érences de données démographiques et de charge de morbidité.

Le Tableau 3 montre les coûts du système de santé et les coûts
ociétaux inclus dans le modèle.

.8. Analyse du rapport coût-efficacité

Pour interpréter les résultats en termes de rapport coût-
fficacité (coût par DALY évitée), les lignes directrices de l’OMS
nt été utilisées. Il n’existe pas, en Argentine, de seuil d’efficacité
u regard des coûts établi pour déterminer si une intervention
st économiquement acceptable ou viable. C’est pourquoi le pro-
uit intérieur brut (PIB) national par tête a été utilisé pour cette
nalyse comme  critère de comparaison avec les résultats ICER,
el que recommandé par la Commission Macroéconomie et Santé

CMS) et tel qu’adopté par l’OMS [34]. Cette approche considère
u’une intervention présente un excellent rapport coût-efficacité

orsque le coût par DALY évitée est inférieur au PIB par tête,

2 L’indice des prix à la consommation est produit par l’Institut national des sta-
istiques et du recensement (INDEC).
u taux de chômage pour 2011, en utilisant des données de l’INDEC [32,33]. Le coût

et que le rapport coût-efficacité n’est pas bon si le coût par
DALY évitée est supérieur à trois fois le PIB par tête. Un taux
d’actualisation de 3% a été appliqué aux bénéfices sanitaires et
futurs coûts sur la base de lignes directrices régionales et inter-
nationales [35–37].

2.9. Scénarios additionnels

Nous avons évalué la solidité de nos résultats en fonction de
différentes hypothèses.

Des scénarios ont été appliqués pour l’ensemble du pays,
qui incluaient différents taux d’incidence de consultations ambu-
latoires, d’hospitalisations et de décès. Pour les consultations
ambulatoires et les hospitalisations, nous avons pris en considéra-
tion une charge de morbidité inférieure de 25 %, en présumant que
certaines personnes possédant une assurance-maladie fournie par
les syndicats peuvent obtenir des soins dans le secteur public, et que
donc ces consultations ambulatoires et hospitalisations seraient
déjà incluses dans la surveillance du secteur public; nous avons
aussi pris en considération la possibilité d’une charge de morbi-
dité moins élevée pour les gens possédant une assurance privée.
En ce qui concerne les décès, nous avons inclus un taux de létalité
plus élevé (0,17 %), en tenant compte d’une proportion plus impor-
tante d’isolement du rotavirus pour les décès liés aux GERV (40,0 %)
tel que signalé dans des études locales chez les patients hospitali-
sés [22,38]. Nous avons également gonflé les bénéfices sanitaires
de 110 % pour tenir compte tout simplement des effets collectifs
chez les enfants de moins de 5 ans, tels que suggérés par quelques
études à la suite de l’introduction de la vaccination antirotavirus
[39–41].

Des scénarios prudents d’impact vaccinal ont été évalués pour
les deux vaccins, qui supposaient une efficacité vaccinale moindre.
À cette fin, des efficacités de 69,6 % et de 90,5 % ont été respec-
tivement utilisées pour le RV1 et le RV5, ce qui est le minimum
d’un intervalle de confiance à 95% signalé dans des essais pivots
[8,9]. Nous avons également réduit la couverture vaccinale géné-

rale et la couverture relative des décès (20 % de moins), et nous
avons supposé un déclin de l’efficacité vaccinale dans le temps (10-
20 %/année). Cependant, nous avons également évalué l’impact de
la vaccination par RV1, en envisageant des efficacités respectives
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Tableau 4
Résumé des résultats du RV1 pour l’ensemble du pays, la région Nord-Ouest et la région Nord-Est (10 cohortes et prévision annuelle pour 2017).

Vaccin monovalent (RV1) National NOA NEA

Perspective du
système de
santé

Perspective
sociétale

Perspective du
système de
santé

Perspective
sociétale

Perspective du
système de
santé

Perspective
sociétale

Résumé des résultats (10 cohortes)
Coût par DALY évitée (USD) 3870 $ 1802 $ Coûts économisés Coûts économisés 1470 $ 636 $
DALY  évitée 6440 6440 1777 1777 1804 1804
Années de vie gagnées (LYG) 5962 5962 1678 1678 1765 1765
Total  des coûts nets (USD) a 24 923 806 $ 11 604 538 $ − 1 680 532 $ − 4 089 935 $ 2,652,080 $ 1,146,537 $
Coûts  différentiels de la vaccination (USD) a 108 344 565 $ 108 344 565 $ 14 260 134 $ 14 260 134 $ 12,175,681 $ 12,175,681 $
Nombre d’enfants entièrement vaccinés 5 993 212 5 993 212 789 684 789 684 673,868 673,868
Coûts  de traitement économisés (USD) a 83 420 759 $ 96 740 027 $ 15 940 666 $ 18 350 069 $ 9,523,600 $ 11,029,144 $
Prévision des coûts annuels (2017) a

Coût de la vaccination (USD) 10 499 200 $ 10 499 200 $ 1 380 637 $ 1 380 637 $ 1,179,074 $ 1,179,074 $
Coûts  de traitement économisés (USD) 8 358 813 $ 9 693 412 $ 1 594 271 $ 1 835 243 $ 952,545 $ 1,103,128 $
Total  coûts nets (USD) 2 140 387 $ 805 788 $ − 213 634 $ − 454 606 $ 226,529 $ 75,946 $

Charge  de morbidité Sans vaccin Sans vaccin Évitée Sans vaccin Vaccine Évitée
Résultats (10 cohortes) b

Consultations ambulatoires 2 427 893 974 620 1 453 273 506 899 204,359 302,540
Hospitalisations 191,072 52,193 138 879 36 462 10,039 26,423
Décès  243 66 177 69 19 50
Prévision annuelle (2017) b

Consultations ambulatoires 262 144 102 609 159 535 54 297 21,396 32,901
Hospitalisations 19 125 5209 13 916 3644 1001 2643
Décès  24 7 17 7 2 5
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les deux vaccins ont continué d’offrir un excellent rapport coût-
efficacité dans tous les scénarios, et ce conformément aux normes
Coûts actualisés à 3% par année
b Bénéfices sanitaires actualisés à 3 % par année

e 96,0 % et 83,8 % pour les hospitalisations et les consultations
mbulatoires, comme  cela était signalé chez les enfants européens
42].

Nous avons également évalué des coûts de traitement et prix de
accins moins élevés (20 %) et avons modifié le taux d’actualisation
e 0 % à 5 % [36].

Finalement, nous avons élaboré un scénario multivarié pessi-
iste combinant une moindre charge de morbidité, une moindre

fficacité vaccinale et de moindres couvertures vaccinales générale
t relative.

. Résultats

Le Tableau 4 montre l’accumulation des résultats sanitaires et
conomiques actualisés des 10 cohortes évaluées (2012-2021) à la
uite de l’introduction hypothétique du RV1 dans le programme de
accination systématique des enfants pour l’ensemble du pays, le
OA et le NEA. Le Tableau 5 montre ces résultats pour l’introduction
u RV5. Les deux tableaux présentent également les résultats pour
ne année (médiane: 2017).

Dans une perspective du système de santé et dans une perspec-
ive sociétale, les coûts par DALY évitée, comparativement à ceux
’une absence de vaccination, étaient respectivement de 3870 USD
t 1802 USD pour le RV1 et 2414 USD et 358 USD pour le RV5, et
e sur l’ensemble du pays. Pour les deux vaccins, les ICER étaient
oins élevés dans le NEA et le NOA.
Sur la base des hypothèses décrites antérieurement, une vac-

ination systématique utilisant le RV1 permettrait d’avoir un plus
rand nombre d’enfants avec un calendrier de vaccination antiro-
avirus complet, comparativement au cas de figure du RV5. D’un
utre côté, l’utilisation du RV5 permettrait d’éviter un plus grand

ombre de DALY, de consultations ambulatoires, d’hospitalisations
t de décès. Bien que la charge de morbidité soit plus élevée dans
e NOA que dans le NEA, les deux vaccins éviteraient un plus grand
ombre de DALY dans le NEA, en raison d’une mortalité plus élevée
ans cette région.
En termes d’évaluation économique, et sur la base des lignes
directrices de l’OMS qui considéreraient toutes les interventions
en Argentine avec un coût par DALY évitée de < 9090 USD3 comme
des interventions présentant un excellent rapport coût-efficacité,
l’un ou l’autre des vaccins constitue une alternative très rentable
comparativement à l’absence de toute vaccination dans l’ensemble
du pays et dans le NEA. De plus, la vaccination avec l’un ou l’autre
des vaccins est une alternative rentable dans le NOA, du fait que
les économies de coût sur le traitement l’emportent sur les coûts
différentiels de vaccination dans cette région.

3.1. Analyse de scénarios additionnels

Pour évaluer la solidité de nos résultats, des scénarios addition-
nels ont été analysés pour les deux vaccins, comparativement au
scénario de référence (Fig. 1).

Les variables ayant le plus fort impact sur le coût par DALY
évitée, comparativement au scénario de référence, étaient les sui-
vantes: l’efficacité du vaccin, la couverture relative que les vaccins
apportaient contre les décès, l’allègement de la charge de morbi-
dité et des frais de traitement, et le taux d’actualisation. Lorsque
l’efficacité du RV1 a été accrue, le coût par DALY évitée par ce vaccin
a baissé par rapport à celui constaté avec le RV5.

La robustesse des résultats de l’étude était appuyée par l’analyse
de scénarios additionnels. Ce n’est que lorsque toutes les hypo-
thèses pessimistes ont été combinées en un scénario défavorable,
ce qui a peu de chances de se produire, que la vaccination antiro-
tavirus n’était pas rentable. De l’autre côté, lorsque les variables
choisies ont été modifiées en utilisant une analyse univariée,
de l’OMS.

3 Correspond au PIB par habitant de l’Argentine, en dollars des États-Unis,
pour l’année 2011. Source: Secrétariat à la Politique économique du Ministère de
l’Économie de la Nation.
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Tableau  5
Résumé des résultats du RV5 pour l’ensemble du pays, la région Nord-Ouest et la région Nord-Est (10 cohortes et prévision annuelle pour 2017).

Vaccin pentavalent (RV5) National NOA NEA

Résumé des résultats (10 cohortes) Perspective du
système de
santé

Perspective
sociétale

Perspective du
système
de santé

Perspective
sociétale

Perspective du
système de santé
de santé

Perspective
sociétale

Coût par DALY évitée (USD) 2414 $ 358 $ Coûts économisés Coûts économisés 913 $ 80 $
DALY  évitée 7000 7000 1929 1929 1952 1952
Années de vie gagnées (LYG) 6440 6440 1813 1813 1906 1906
Total  des coûts nets (USD) a 16 894 756 $ 2 504 625 $ - 3 236 431 $ - 5 840 436 $ 1 782 142 $ 155 908 $
Coûts  différentiels de la vaccination (USD) a 108 316 989 $ 108 316 989 $ 14 261 450 $ 14 261 450 $ 12 170 248 $ 12 170 248 $
Nombre d’enfants entièrement vaccinés 5 462 377 5 462 377 720 268 720 268 613 879 613 879
Coûts  de traitement économisés (USD) a 91 422 233 $ 105 812 364 $ 17 497 880 $ 20 101 885 $ 10 388 106 $ 12 014 339 $
Prévision de coûts annuelle (2017) a

Coût de la vaccination (USD) 10 501 986 $ 10 501,986 $ 1 381 577 $ 1 381 577 $ 1 179 097 $ 1 179 097 $
Coûts  de traitement économisés (USD) 9 162 049 $ 10 604 183 $ 1 750 300 $ 2 010 776 $ 1 039 156 $ 1 201 834 $
Total  des coûts nets (USD) 1 339 937 $ − 102 197 $ − 368 722 $ − 629 199 $ 139 940 $ − 22 737 $

Charge  de morbidité Sans vaccin Sans vaccin Évitée Sans vaccin Vaccin Évitée Sans vaccin Vaccin Évitée

Résultats (10 cohortes) b

Consultations ambulatoires 2 427 893 716 359 1 711 534 506 899 150 473 356 426 189 635 56 141 133 494
Hospitalisations 191 072 41 028 150 044 36 462 7905 28 557 23 709 5119 18 590
Décès  243 52 191 69 15 54 72 16 56
Prévision annuelle (2017) b

Consultations ambulatoires 262 144 75 582 186 562 54 297 15 787 38 510 21 319 6105 15 214
Hospitalisations 19 125 4088 15 037 3644 787 2857 2369 509 1860
Décès  24 5 19 7 1 6 7 1 6

a Les coûts sont actualisés à 3% par année.
b Les avantages pour la santé sont actualisés à 3% par année.

ase RV

4

s
J
t
c
é
v
p
à
t

Fig. 1. USD par DALY évitée pour les scénarios de b

. Discussion

Diverses études économiques sur le rotavirus ont été réali-
ées en Amérique latine, aux Caraïbes et aux États-Unis [3,10–12].
usqu’à présent, et conformément aux résultats de notre analyse,
outes ces études ont montré que la vaccination antirotavirus dans
es pays présente un bon rapport coût-efficacité. En outre, les
tudes ont indiqué que les programmes de vaccination antirota-

irus représenteraient une intervention à fort impact pour la santé
ublique dans ces pays en raison de la forte charge de morbidité liée

 cet agent pathogène, et des coûts du système de santé associés au
raitement.
1 et RV5 et des scénarios alternatifs de simulation.

Dans notre analyse, les deux vaccins ont clairement démon-
tré qu’ils présentaient une excellente alternative coût-efficacité à
l’absence totale de vaccination. L’impact plus fort dans les régions
du Nord-Est et du Nord-Ouest (la vaccination s’avérant même effi-
cace au regard des coûts dans la région du Nord-Ouest) est lié
à l’importante charge de morbidité dans ces territoires. Les taux
élevés d’hospitalisation et de létalité dans le Nord-Est et le Nord-
Ouest peuvent également refléter un moindre niveau d’éducation,

un accès limité aux soins primaires, ou des ressources économiques
limitées pour des gens vivant dans ces régions.

Cette étude a quelques limites. Les estimations de la
charge de morbidité des GERV ont été faites sur la base des
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onsultations ambulatoires et des hospitalisations du secteur de
a santé publique, et ont présumé que les personnes ayant une
ouverture d’assurance de sécurité sociale ou d’assurance privée
uraient un comportement similaire. Cependant, cette population,
ui a généralement un niveau d’éducation plus élevé et un meilleur
ccès aux soins, peut avoir tendance à consulter le médecin plus
ouvent [43]. Néanmoins, avec un suivi rapproché et une moindre
réquence de cas de déshydratation, les patients peuvent ne pas
voir besoin d’être hospitalisés aussi fréquemment, et il n’y aurait
as lieu de s’attendre à un décès.

Une autre limite est qu’un taux coût-efficacité différentiel n’a
as été généré en mettant face à face le RV1 et le RV5 pour
ne comparaison. Nous avons considéré qu’une telle comparaison
ourrait ne pas être appropriée, en particulier lorsque les données
robantes suggérant une différence manifeste dans leur coût ou
fficacité sont insuffisantes. Dans cette analyse, le RV5 a eu un
mpact plus fort que le RV1 sur la diminution du nombre de consul-
ations ambulatoires, d’hospitalisations et de décès associés aux
EVR. Ceci a permis d’avoir un plus grand nombre de LYG et de
ALY évitées. Ces résultats sont conformes à ceux de Fernando de

a Hoz et al., qui ont aussi fait état d’une différence positive pour le
V5 comparativement au RV1 chez les enfants de moins de deux
ns en Colombie [12]. Cette supériorité du RV5 sur le RV1 était due
ux différences concernant les paramètres d’efficacité, qui étaient
asés sur les résultats des premiers essais pivots [8,9]. Cependant,
es différences dans les méthodes (p.ex. échelles de gravité, cri-
ère d’évaluation primaire) et les paramètres de ces études peuvent
voir influencé les résultats d’efficacité, qui ne sont donc pas entiè-
ement comparables. En fait, lorsqu’on prend en considération une
fficacité de 96% pour le RV1, telle que signalée pour la cohorte
uropéenne d’enfants, qui est la plus proche de la population de
’essai pivot du RV5, des différences portant sur les bénéfices sani-
aires et le coût par DALY évitée sont en faveur du RV1. De plus,
e calendrier de vaccination du vaccin RV1 est plus court et donc
e risque d’abandon est moins élevé, ce qui permettrait qu’environ
00 000 enfants supplémentaires soient entièrement vaccinés. Ceci
xplique la différence de coûts du programme de vaccination, et il
st important d’en tenir compte parce que l’efficacité d’une vacci-
ation incomplète n’est pas encore clairement établie.

Il n’a pas été procédé à une analyse différentielle comparant la
accination à l’échelle nationale à la vaccination à l’échelle infra-
ationale (p. ex. vaccination seulement dans les deux régions du
ord). Bien que cette évaluation soit faisable, elle ne serait même
as prise en considération par le ministère de la Santé du fait
ue cette stratégie ne s’applique que lorsque la maladie est limi-
ée à une région en particulier. À titre d’exemple, la vaccination
ontre la fièvre jaune et la vaccination contre la fièvre hémorragique
’Argentine ciblaient en Argentine des populations spécifiques.
eci n’aurait pas été le cas pour la vaccination antirotavirus, lequel,
ême  si sa prévalence est plus forte dans les deux régions du Nord,

ffecte la population sur l’ensemble du pays. Cependant, le fait que
a vaccination antirotavirus serait plus rentable dans le NOA et le
EA est pertinent pour les décideurs politiques, car sa mise en
uvre contribuerait à une réduction des inégalités sociales dans

es régions.
Finalement, aucun risque accru d’invagination n’a été signalé

vec le RV1 et le RV5 dans les essais cliniques, mais un risque
aible a été décrit dans quelques études post-homologation [44,45].
ependant, cette question sortait du cadre de cette étude et avait
eu de chance d’influencer les conclusions générales sur le rapport
oût-efficacité, en raison de la rareté de cet événement indésirable.

En conclusion, la vaccination antirotavirus serait une interven-

ion fortement efficace au regard des coûts en Argentine, avec un
mpact plus prononcé dans les deux régions du Nord. Les résultats
e cette analyse visent à contribuer à une recommandation à partir
e données probantes quant à la mise en œuvre de la vaccination

[
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antirotavirus. Nous recommandons également de renforcer la
surveillance avant l’introduction du vaccin, pour que son impact
potentiel puisse être mesuré avec une plus grande certitude.
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r  é  s  u  m  é

Objectifs  : Évaluer  l’impact  et  le rapport  coût-efficacité  de  l’introduction  de la  vaccination  universelle
contre  le virus  du  papillome  humain  (VPH)  dans  le  programme  national  de  vaccination  (PNV)  du  Brésil.
Méthodes  :  On s’est  servi  du  modèle  d’aide  à la prise  de  décision  CERVIVAC  basé  sur Excel  pour  comparer
deux  stratégies  :  (1) le  statu  quo  (programme  de  dépistage  actuel)  et (2)  la  vaccination  d’une  cohorte
de  fillettes  de 11  ans.  On  a réalisé  une  estimation  en  profondeur  des  paramètres  nationaux  relatifs  à
l’épidémiologie  et aux  coûts  du cancer  du  col de  l’utérus.  Ces estimations  étaient  fondées  sur  des  données
provenant  des  systèmes  d’information  sanitaire  du système  public  de  santé,  de  l’enquête  nationale  auprès
des ménages  PNAD  2008  et  de  la  documentation  scientifique  pertinente  portant  sur le  Brésil.  Les  coûts
sont  exprimés  en  dollars  des  États-Unis  de  2008  (USD),  et  un  taux  d’actualisation  de 5  % est  appliqué  aux
coûts  ainsi  qu’aux  bénéfices  futurs  pour  la  santé.
Résultats :  L’introduction  du  vaccin  contre  le  VPH  réduirait  la  charge  de  morbidité.  Le  modèle  a  estimé
que  229  décès  seraient  évités  ainsi  que  6 677  années  de  vie ajustées  sur l’incapacité  (DALY)  au  sein  de
la  cohorte  vaccinée.  Les  rapports  coût-efficacité  différentiels  (ICER)  par DALY  évitée,  du  point  de  l’État
(7 663  USD),  du  système  de santé  (7  412  USD)  et de  la  société  (7 298  USD)  seraient  considérés  comme
efficace  au  regard  des  coûts,  d’après  les paramètres  adoptés  par  l’Organisation  mondiale  de  la  Santé.  Lors
de l’analyse  de sensibilité,  les  ICER  se sont  révélés  particulièrement  sensibles  aux  variations  relatives  au
taux d’actualisation,  à la  charge  de  morbidité,  à l’efficacité  vaccinale  et à la  proportion  de  cancers  du  col
de l’utérus  causés  par les  types  16  et  18. Toutefois,  la vaccination  universelle  contre  le VPH  est  demeurée
une  stratégie  d’un  bon  rapport  coût-efficacité  dans  la  plupart  des  variations  des  principales  estimations.

Conclusions  :  L’introduction  du  vaccin  pourrait  procurer  des  bénéfices  accrus  dans  la lutte  contre  le  cancer

du col  de  l’utérus,  mais  elle  requiert  des  investissements  considérables  de  la  part  du  programme  national

de  vaccination.  Parmi  les  cond
noter la  viabilité  des  programm
du  programme  de  dépistage  et
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sont exprimés en dollars des États-Unis (USD) de 2008 au taux de
H.M.D. Novaes et al. / Va

. Introduction

Les vaccins contre le virus du papillome humain (VPH) ont été
omologués pour la première fois en 2006, avec l’approbation du
ardasil (Merck, quadrivalent, qui inclut les types de VPH 6 ; 11 ; 16
t 18) ainsi que du Cervarix (GlaxoSmithKline, bivalent, qui inclut
es types de VPH 16 et 18). Suite à cette mesure, les autorités sani-
aires de pays à revenu élevé de la Communauté européenne et
elles de l’Amérique du Nord et de l’Australie ont recommandé
’introduire le vaccin. Fin 2011, au moins 37 pays avaient introduit
n vaccin contre le VPH dans leur programme national de vaccina-
ion (PNV) [1]. Dans les Amériques, à la fin de l’année 2011, six pays
États-Unis, Canada, Mexique, Panama, Pérou et Argentine) avaient
ntroduit le vaccin, et d’autres États en avaient approuvé l’ajout à
eur PNV (Guyana et Suriname) [2,3].

Au Brésil, le Gardasil auprès de l’Agence nationale de sur-
eillance sanitaire (Agência Nacional de Vigilância Sanitária,
NVISA) a été enregistré en 2006 et le Cervarix en 2008. Après leur
omologation, les vaccins étaient disponibles dans les centres de
accination privés. À la même  époque, les associations médicales
nt accentué leurs pressions sur le ministère de la Santé pour que
elui-ci incorpore le vaccin au PNV. Toutefois, des rapports publiés
ar des établissements de santé publics ont ralenti l’introduction du
accin dans le PNV, en raison de problèmes concernant l’efficacité

 long terme du vaccin et ses répercussions sur la population, la
riorité accordée au dépistage et au traitement du cancer du col de

’utérus, le coût élevé du vaccin et ses conséquences budgétaires,
insi que la nécessité d’élaborer des stratégies particulières pour
dministrer celui-ci [4].

En 2008, le ministère de la Santé a lancé un appel de proposi-
ions ayant trait à des études de rapport coût-efficacité relatives au
PH. En 2012, les résultats préliminaires de l’étude décrite dans le
résent article ont été présentés au gouvernement brésilien [5], et

e ministère de la Santé a annoncé sa décision d’introduire le vaccin
ontre le VPH dans le PNV.

En mars 2014, le vaccin quadrivalent contre le VPH a été intro-
uit dans le PNV par le biais d’un programme en milieu scolaire.
n 2014, ce programme visait les jeunes filles de 11 à 13 ans ;
n 2015, les fillettes de 9 à 11 ans seront vaccinées, et à partir
e 2016, le vaccin sera administré aux fillettes de 9 ans. Un calen-
rier prolongé (0 ; 6 et 60 mois) a été adopté.

La présente étude évalue l’impact et le rapport coût-efficacité
e l’introduction de la vaccination universelle contre le VPH dans

e PNV du Brésil. Les estimations relatives à l’épidémiologie, à
’utilisation des ressources sanitaires et aux coûts étaient fondées
rincipalement sur des données provenant des systèmes natio-
aux d’information sanitaire. On s’est servi du modèle d’aide à

a prise de décision CERVIVAC pour estimer l’impact sur la santé
t le rapport coût-efficacité. Cet outil a été créé par l’Initiative
roVac de l’Organisation panaméricaine de la Santé (OPS) ; cette
nitiative de l’OPS s’emploie à renforcer la prise de décision des
ays quant à l’introduction de nouveaux vaccins, en particulier le
accin antirotavirus, le vaccin antipneumococcique conjugué, le
accin contre le VPH et le vaccin contre H. influenzae type b (Hib)
ans la région de l’Amérique latine et des Caraïbes [6]. On cal-
ule le rapport coût-efficacité en comparant la vaccination contre
e VPH à l’âge de 11 ans et le statu quo (c’est-à-dire, l’absence de
accination contre le VPH), les deux scénarios partant du prin-
ipe qu’il n’y aura aucun changement aux pratiques de dépistage
t de traitement, actuelles ou futures, prévues par le programme
elatif au cancer du col de l’utérus. L’étude utilise des données
ationales récentes en libre accès ainsi qu’un modèle transpa-

ent qui fournit une base uniforme permettant les comparaisons

 l’échelle internationale avec d’autres pays d’Amérique latine et
es Caraïbes.
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2. Méthodes

2.1. Le modèle CERVIVAC

CERVIVAC est un modèle d’aide à la prise de décision basé sur
Excel qui permet de suivre une seule cohorte de préadolescentes
tout au long de leur vie. On estime le nombre de cas de cancer du
col de l’utérus et le nombre de décès dus à ce cancer en multipliant
le nombre de femmes vivantes de chaque âge par les estimations
nationales relatives à l’incidence de la maladie et à la mortalité
due à celle-ci. On répartit les cas de cancer du col de l’utérus en
deux catégories, « locaux » et « régionaux », en attribuant à chacune
un poids d’incapacité différente. Le modèle estime le nombre de
cas, de décès et d’années de vie ajustées sur l’incapacité (DALY) qui
devraient se produire chez une cohorte de jeunes filles tout au long
de leur vie. On estime les coûts totaux liés au traitement du cancer
en multipliant le nombre total de cas de cancer du col de l’utérus
pour chaque groupe d’âge par le coût moyen d’un traitement dans
le secteur public et privé. Nous n’avons pas envisagé de pondération
préférentielle selon l’âge pour la tranche d’âge des femmes actives.
On calcule l’impact de la vaccination (nombre de cas, de décès et de
DALY évités) en multipliant le nombre de cas de cancer du col de
l’utérus et de décès dus à ce cancer par : (a) la couverture attendue
du programme de vaccination ; (b) la proportion de cancers du col
de l’utérus qui devraient être prévenus par les types (16 et 18) inclus
dans le vaccin ; et (c) l’efficacité à long terme prévue du vaccin.

Le modèle ne tient pas compte de l’effet du vaccin contre le VPH
sur la population masculine, sur les personnes non vaccinées, sur
les verrues génitales ni sur les autres types de cancers.

2.2. Comparaison entre les stratégies

Ce modèle a comparé deux stratégies : (1) aucune vaccination
et (2) la vaccination d’une cohorte de fillettes de 11 ans selon un
calendrier de vaccination à trois doses. Dans les deux scénarios,
le modèle présuppose qu’il n’y aura aucun changement aux pra-
tiques de dépistage, actuelles ou futures, prévues par le programme
relatif au cancer du col de l’utérus. La stratégie de dépistage du can-
cer du col de l’utérus adoptée au Brésil offre actuellement un test
Pap gratuit destiné aux femmes de 25 à 64 ans. On recommande
un intervalle de trois ans entre les dépistages après deux examens
annuels négatifs de suite [7]. Les organismes de santé publique
offrent gratuitement le diagnostic et le traitement des lésions pré-
cancéreuses.

L’analyse des cas de référence n’a pas pris en considération le
rattrapage de diverses cohortes de filles ou de garç ons, ni les injec-
tions de rappel. On calcule le rapport coût-efficacité moyen de la
vaccination contre le VPH en fonction du coût par DALY évitée, du
coût par cas évité et du coût par décès évité.

En ce qui concerne les analyses coût-efficacité de l’introduction
du vaccin contre le VPH 16 et 18 (sans distinction entre le Garda-
sil et le Cervarix) contre le cancer du col de l’utérus, on a adopté
les perspectives du gouvernement, du système de santé et de la
société. La perspective gouvernementale comprenait uniquement
les coûts médicaux directs pour le système public de santé (Sis-
tema Único de Saúde, SUS). La perspective du système de santé
englobait les coûts médicaux directs assumés par le système public
(SUS) et le système privé. La perspective de la société comprenait
les coûts médicaux directs, les coûts non médicaux directs (frais
de déplacement) et les coûts indirects dus à la perte de producti-
vité. L’analyse a utilisé un horizon temporel de 100 ans. Les coûts
change suivant : 1,00 USD = 1,83 BRL [8]. Un taux d’actualisation de
5 % est appliqué aux coûts comme  aux bénéfices futurs pour la santé
[9].
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Tableau 1
Paramètres d’entrée pour l’estimation de la charge de morbidité attribuable au cancer du col de l’utérus.

Paramètre Estimation Scénarios Source

Faible Élevé

Incidence annuelle du cancer du col de l’utérus : décès pour 100 000 personnes par tranche d’âge
10–14 ans 0 0 0 [5]
15–19 ans 0 0 0 [5]
20–24 ans 0 0 0 [5]
25–29 ans 1 1 2 [5]
30–34 ans 4 3 6 [5]
35–39 ans 6 5 14 [5]
40–44 ans 10 8 22 [5]
45–49 ans 14 11 31 [5]
50–54 ans 17 14 32 [5]
55–59 ans 21 17 39 [5]
60–64 ans 25 20 47 [5]
65–69 ans 31 25 59 [5]
70–74 ans 38 30 77 [5]
75–79 ans 47 38 96 [5]
80–84 ans 63 51 128 [5]
85–89 ans 63 51 128 [5]
90–94 ans 63 51 128 [5]
95–99 ans 63 51 128 [5]

Incidence annuelle du cancer du col de l’utérus : cas pour 100 000 personnes par tranche d’âge
10–14 ans 0 0 0 [5]
15–19 ans 0 0 0 [5]
20–24 ans 1 1 2 [5]
25–29 ans 6 4 9 [5]
30–34 ans 15 11 23 [5]
35–39 ans 25 19 53 [5]
40–44 ans 40 31 85 [5]
45–49 ans 56 44 119 [5]
50–54 ans 66 54 125 [5]
55–59 ans 80 66 153 [5]
60–64 ans 96 79 184 [5]
65–69 ans 120 98 228 [5]
70–74 ans 147 118 298 [5]
75–79 ans 184 148 372 [5]
80–84 ans 245 197 496 [5]
85–89 ans 245 197 496 [5]
90–94 ans 245 197 496 [5]
95–99 ans 245 197 496 [5]

Répartition en pourcentage du cancer du col de l’utérus selon sa gravité
%  de cancers locaux a 55 % – – [13]
% de cancers régionaux b 45 % – – [13]

Poids de l’incapacité pour le calcul des DALY
% d’années en bonne santé perdues (cancers locaux) 8 % – 29 % [14,15]
% d’années en bonne santé perdues (cancers régionaux) 75 % 48 % – [14,15]

Taux de survie moyen après 5 ans (% de femmes encore en vie après 5 ans)
Cancers locaux 80 % – – [13]
Cancers régionaux 40 % – – [13]
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a Le terme « cancers locaux » désigne les stades 1a-2a définis par la FIGO.
b Le terme « cancers régionaux » désigne les stades 2b-4b définis par la FIGO.

.3. Estimations relatives à l’épidémiologie et à la charge de
orbidité

Les taux d’incidence et de mortalité du cancer du col de l’utérus
e fondaient sur des études nationales, avec des données corrigées
rovenant du système d’informations sur la mortalité (Sistema de

nformaç ões de Mortalidade, SIM) et des registres du cancer basés
ur la population [10–12] (cf. Tableau 1).

Le pourcentage estimé de cas de cancer du col de l’utérus diag-
ostiqués aux stades I ; II ; III et IV ainsi que le taux de survie
près cinq ans pour chaque stade se fondaient sur des données
rovenant du registre du cancer des hôpitaux de l’État de São
aulo, la plus grande base de données de bonne qualité disponible
13].
Les poids de l’incapacité pour les stades I ; II ; III et IV qui ont
ervi à calculer les années de vie ajustées sur l’incapacité (DALY)
e fondaient sur des estimations relatives à la charge de morbidité
rovenant de l’OMS [14,15].
2.4. Estimations concernant l’utilisation des services de santé et
les coûts du traitement du cancer du col de l’utérus

Les estimations relatives à l’accès aux traitements médicaux se
fondaient sur des informations fournies par le ministère de la Santé
et sur des estimations provenant d’une enquête démographique
brésilienne, l’enquête nationale par échantillons de ménages (Pes-
quisa Nacional por Amostra de Domicílios – PNAD Saúde 2008) [16]
(cf. Tableau 2).

On a regroupé les estimations par ensembles de procédures
réalisées dans le cadre des traitements contre le cancer du col de
l’utérus, selon les publications spécialisées et les lignes directrices
cliniques [17]. On a estimé les coûts tant pour le système public de
santé que pour le système privé (cf. Tableau 2).
On a établi les coûts au moyen d’une méthodologie dite « de cal-
cul des coûts bruts » ou « descendante », où les coûts représentent
les moyennes nationales effectivement payées par le système
public de santé. Les estimations de coûts sont exprimées en USD de
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Tableau  2
Paramètres d’entrée servant à estimer l’utilisation et les coûts des services de santé (tous les coûts sont présentés en USD de 2008).

Paramètre Estimation Scénarios Source

Faible Élevé

Cancers locaux
% recevant un traitement 75 % 70 % 100 % [5]
Coût pour le gouvernement par femme  traitéea 1811 USD 845 USD 3261 USD [5]
Coût pour les ménages par femme  traitéeb 1472 $ 852 $ 1162 USD [5]

Cancers régionaux 80 % 75 % 100 % [5]
% recevant un traitement
Coût pour le gouvernement par femme  traitéec 2646 USD 1235 USD 4762 USD [5]
Coût pour les ménages par femme  traitéed 2110 USD 1207 USD 1795 USD [5]

a Le coût des cancers locaux pris en charge par l’État par femme traitée comprend hospitalisations, procédures et visites en ambulatoire, et est ventilé comme suit : 75 %
–  hôpitaux et cliniques publics, 0 % – hôpitaux et cliniques de la sécurité sociale, et 0 % – hôpitaux et cliniques privés. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts
propres  aux prestataires de soins.

b Le coût des cancers locaux pris en charge par les ménages par femme  traitée comprend la perte de productivité subie par les familles en raison des pertes de salaires ainsi
que  les frais de déplacement, et est ventilé comme  suit : 75 % – hôpitaux et cliniques publics, 0 % – hôpitaux et cliniques de la sécurité sociale, et 25 % – hôpitaux et cliniques
privés.  Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts propres aux prestataires de soins.

c Le coût des cancers régionaux pris en charge par l’État par femme  traitée comprend hospitalisations, procédures et visites en ambulatoire, et est ventilé comme  suit :
75  % – hôpitaux et cliniques publics, 0 % – hôpitaux et cliniques de la sécurité sociale, et 0 % – hôpitaux et cliniques privés. Le coût présenté est la moyenne pondérée des
coûts  propres aux prestataires de soins.
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d Le coût des cancers régionaux pris en charge par les ménages par femme  traitée
insi  que les frais de déplacement, et est ventilé comme  suit : 75 % – hôpitaux et c
liniques privés. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts propres aux p

008, l’année de référence pour les estimations épidémiologiques
ans le contexte d’une évaluation technologique du vaccin contre

e VPH au Brésil [5].

.5. Coûts médicaux directs pour le système de santé public (SUS)

Afin d’estimer l’utilisation et les coûts des services de santé
ans le système public (SUS), nous nous sommes servis de don-
ées provenant des sources suivantes : système d’information sur

es soins primaires (Sistema de Informaç ão da Atenç ão Básica, SIAB)
18] ; système d’information sur les patients externes (Sistema de
nformaç ões Ambulatoriais do SUS, SIA/SUS) [19] ; autorisations pour
es procédures très complexes (Autorizaç ões de Procedimentos de
lta Complexidade, APAC), qui font partie du SIA/SUS ; système
’information sur le cancer du col de l’utérus (Sistema de Informaç ão
o Câncer do Colo do Útero, SISCOLO) [20] ; système d’information
ur les hospitalisations (Sistema de Informaç ões Hospitalares do SUS,
IH/SUS) [21] ; et le supplément 2008 de l’enquête nationale par
chantillons de ménages (Pesquisa Nacional por Amostra de Domicí-
ios, PNAD) relatif à la santé [16].

On a défini les hospitalisations, les procédures et les visites au
oyen des codes de la Classification internationale des maladies

CIM-10) relatifs au cancer du col de l’utérus (C53.0, C53.1, C53.8
t C53.9). Les codes de procédures et leurs coûts individuels pro-
iennent de la table des procédures, des médicaments, des orthèses,
es prothèses et des matériaux particuliers (Tabela de Procedimen-
os, Medicamentos e Órteses, Próteses e Materiais especiais do SUS)
22]. On a aussi consulté la banque de données du ministère de la
anté portant sur les coûts de la santé (Banco de Preç os em Saúde)
23].

Les estimations relatives au traitement chirurgical du cancer
u col de l’utérus ont tenu compte de toutes les hystérectomies
bdominales réalisées sur des patientes hospitalisées (Wertheim-
eigs, radicales, radicales élargies et totales) en raison de la

résence de tumeurs. Les léiomyomes sont la cause de la plupart
es hystérectomies et, en nous fondant sur la littérature perti-
ente et l’opinion des experts, nous sommes partis du principe
ue le cancer du col de l’utérus était à l’origine de 20 % des hys-

érectomies abdominales [24]. Le traitement clinique du cancer
u col de l’utérus comprenait l’hospitalisation, la chimiothéra-
ie, la radiothérapie ainsi que des procédures complémentaires
omplexes.
rend la perte de productivité subie par les familles en raison des pertes de salaires
es publics, 0 % – hôpitaux et cliniques de la sécurité sociale, et 25 % – hôpitaux et
aires de soins.

2.6. Coûts médicaux directs pour le système de santé privé

On a estimé la participation du système privé aux soins de
santé du pays d’après les données du supplément 2008 de l’enquête
nationale par échantillons de ménages (Pesquisa Nacional por Amos-
tra de Domicílios, PNAD)  relatif à la santé [25].

Les estimations relatives à la fréquence des procédures effec-
tuées dans le système de santé privé sont issues du modèle de soins
fourni par le SUS. Afin d’estimer les coûts du système privé, on a cal-
culé les frais des procédures selon la table nationale d’équivalence
des procédures (Tabela Única Nacional de Equivalência de Proce-
dimentos, TUNEP). Cette table a été choisie et considérée comme
représentative des coûts du système privé.

2.7. Coûts non médicaux directs

Les coûts non médicaux directs constituaient les coûts liés au
déplacement des patientes pour les procédures et les visites ; ces
coûts ont été inclus lorsque l’analyse a été menée selon la perspec-
tive de la société.

On a estimé les coûts de déplacement d’après le tarif moyen
du transport en commun dans les capitales des États brésiliens
(1,03 USD), fourni par l’association nationale du transport urbain
(Associaç ão Nacional das Empresas de Transportes Urbanos – NTU).
Le coût du déplacement lié au traitement des patientes externes
tenait compte du nombre moyen de visites. On a compté un tra-
jet aller-retour (2 USD) pour chaque procédure effectuée sur une
patiente externe ou hospitalisée, et on l’a multiplié par la fréquence
estimée des procédures et des visites dans les systèmes public et
privé.

2.8. Coûts indirects

Les coûts indirects représentent les jours de travail perdus par
la patiente et par la personne soignante inhérents au diagnostic
et au traitement du cancer du col de l’utérus. Nous avons adopté
la méthode dite du « capital humain ». Nous avons fixé le revenu
mensuel moyen des femmes de plus de 15 ans, pondéré selon leur

participation au marché du travail [26]. Nous avons converti le
revenu mensuel en revenu quotidien en divisant le revenu men-
suel moyen par 22 (jours de travail). Le revenu quotidien moyen
estimé pour les femmes de plus de 15 ans était de 13 USD.
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Tableau 3
Paramètres d’entrée servant à estimer les coûts du programme de vaccination contre le VPH (tous les coûts sont exprimés en USD de 2008).

Paramètre Estimation Scénarios Source
Faible Élevé

Coût des doses de vaccin
Prix par dose 13,19 USD 11,87 USD 14,51 USD [5]

Pourcentage – frais internationaux de manutention 3,5 % 3,5 % 3,5 % Fonds renouvelable de l’OPS
Pourcentage – frais internationaux de livraison 5,0 % 5,0 % 5,0 % Hypothèse, équipe ProVac
Pourcentage de pertea 5,0 % 5,0 % 5,0 % Hypothèse, équipe ProVac

Coût  des seringues
Prix par dose 0,17 USD 0,17 USD 0,17 USD [5]
Pourcentage – frais internationaux de manutention 3,5 % 3,5 % 3,5 % Fonds renouvelable de l’OPS
Pourcentage – frais internationaux de livraison 5,0 % 5,0 % 5,0 % Hypothèse, équipe ProVac
Pourcentage de pertea 5,0 % 5,0 % 5,0 % Hypothèse, équipe ProVac

Coût  des boîtes de sécurité
Prix par boîte 1,96 USD 1,96 USD 1,96 USD [5]
Pourcentage – frais internationaux de manutention 3,5 % 3,5 % 3,5 % Fonds renouvelable de l’OPS
Pourcentage – frais internationaux de livraison 5,0 % 5,0 % 5,0 % Hypothèse, équipe ProVac
Pourcentage de pertea 5,0 % 5,0 % 5,0 % Hypothèse, équipe ProVac

Nombre total de seringues par boîte de sécurité Coûts marginaux
pour le système de santéb

100 50 150 Hypothèse, équipe ProVac

%  de vaccins administrés dans les écoles 10 % – – Hypothèse, avis d’expert
%  de vaccins administrés dans les établissements de santé 90 % – – Hypothèse, avis d’expert
Coût  supplémentaire par dose pour le système (écoles) 4,55 USD 2,28 USD 6,83 USD Programme national de vaccination
Coût  supplémentaire par dose pour le système (établissements) 4,55 USD 2,28 USD 6,83 USD Programme national de vaccination

a On convertit le pourcentage de perte en un facteur [1/(1 – % de perte)] qui est ensuite multiplié par le nombre escompté de doses requises pour atteindre le niveau de
couverture prévu.
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b Les coûts marginaux estimés pour le système de santé comprennent les investiss
accin.  On présuppose qu’ils ne concernent que la première année.

On a compté qu’un jour de travail était perdu pour les
rocédures réalisées sur des patientes externes. On a obtenu

es coûts indirects de ces procédures en multipliant le revenu
uotidien moyen (13 USD) par la fréquence des procédures
espectives.

On s’est servi de la durée moyenne du séjour à l’hôpital selon
e groupe d’âge, tirée du SIH/SUS, pour estimer les coûts indi-
ects du traitement à l’hôpital dans le système public comme
ans le système privé. On a multiplié le nombre de jours de tra-
ail perdus pour chaque groupe d’âge par le revenu quotidien
13 USD).

.9. Estimations relatives au coût du programme de vaccination
ontre le VPH

Le calendrier de vaccination de référence requiert trois doses
e vaccin. Selon la valeur mentionnée par le Fonds renouvelable
e l’OPS, à savoir 13,10 USD pour une dose, la somme  dépen-
ée par jeune fille vaccinée serait de 39,30 USD. Nous avons
jouté à ce chiffre une estimation produite par le PNV concer-
ant les investissements dans la coordination et la logistique de

’infrastructure qui sont nécessaires à l’introduction de ce nouveau
accin (15 millions USD). Les coûts administratifs fournis étaient
stimés à 10 USD par jeune fille vaccinée, selon des études anté-
ieures relatives au Brésil [27] (Tableau 3).

Les paramètres d’entrée servant à estimer l’impact sur la santé
e la vaccination contre le VPH figurent au Tableau 4. Les bénéfices
ctualisés pour la santé tout au long de la vie dus à la vaccination
ontre le VPH sont décrits au Tableau 5, et les bénéfices écono-
iques tout au long de la vie sont présentés au Tableau 6. Pour

’année 2008, nous avons estimé la taille de la population de fillettes
e 11 ans à 1 680 678, en nous servant de données provenant de

’Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística et de la Division de la
opulation des Nations Unies.
Selon les données qui précèdent, on estime que vacciner
ne cohorte de fillettes de 11 ans, sans rattrapage, en ajoutant

’investissement initial en infrastructure et en logistique, coûterait
4 187 058 USD (cf. Tableau 7).
ts dans l’infrastructure et dans la logistique nécessaires à l’introduction du nouveau

2.10. Analyses de sensibilité

On a effectué des analyses de sensibilité univariées selon les
paramètres suivants : incidence du cancer du col de l’utérus et taux
de mortalité associée, accès au traitement contre le cancer du col
de l’utérus, efficacité vaccinale, efficacité vaccinale déclinante, une
dose de rappel à 26 ans, deux doses de vaccin seulement, pour-
centage de couverture des types 16 et 18, coûts du programme de
vaccination, poids de l’incapacité mentionnés dans le rapport Glo-
bal Burden of Disease 2010 (Charge mondiale de la morbidité) et taux
d’actualisation.

On a également réalisé une analyse de scénarios favorable et
défavorable. Pour le scénario favorable, nous avons utilisé les esti-
mations supérieures relatives à l’incidence des cas de cancer du
col de l’utérus et des décès qui y sont liés, à l’utilisation du traite-
ment contre ce cancer, à l’efficacité vaccinale, et à la couverture des
types 16 et 18. Pour le scénario défavorable, nous avons utilisé les
estimations inférieures relatives aux mêmes  paramètres.

3. Résultats

3.1. Analyse des cas de référence

Le modèle CERVIVAC estimait qu’avec la stratégie actuelle
(dépistage sans vaccination), 4 476 cas de cancer du col de l’utérus,
528 décès et 15 429 DALY se produiraient dans cette cohorte durant
toute sa vie. Avec le programme de vaccination, il y aurait 2 539 cas
de cancer du col de l’utérus 300 décès et 8 752 DALY (soit une baisse
de 43 % dans les trois cas).

Le Tableau 5 fournit une analyse détaillée du nombre total de cas,
de décès et de DALY qui auraient lieu avec le programme de vacci-
nation universelle comparativement à la poursuite de la stratégie
actuelle. Le Tableau 6 établit une comparaison semblable quant
aux avantages économiques de ces deux possibilités, selon les trois

perspectives adoptées (État, système de santé et société). Avec la
mise en œuvre du programme de vaccination, les coûts médicaux
directs liés au traitement contre le cancer seraient réduits de 43 %
(passant de 6 977 497 USD à 3 957 836 USD) selon la perspective
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Tableau  4
Paramètres d’entrée servant à estimer l’impact sur la santé de la vaccination contre le VPH.

Estimation Scénarios Source

Faible Élevé

Couverture lors de l’année d’introduction
1 dose 80,0 % 70,0 % 90,0 % Programme national de vaccination
2  doses 60,0 % 50,0 % 70,0 % Programme national de vaccination
3  doses 50,0 % 40,0 % 60,0 % Programme national de vaccination

Rappel
Efficacité vaccinale a

60,0 % 50,0 % 70,0 % Programme national de vaccination

Efficacité vaccinale après la première dose (p1) 48,4 % 0,0 % 96,8 % [37]
Efficacité vaccinale après la deuxième dose (p2) 48,4 % 0,0 % 96,8 % [37]
Efficacité vaccinale après la troisième dose (p3)

Durée de la protection conférée par une seule dose b
94,3 % 91,7 % 96,8 % [37]

Durée moyenne de la protection (années) 100 20 100 Hypothèse, équipe ProVac
Écart-type

Durée  de la protection conférée par deux doses b
1 1 1 Hypothèse, équipe ProVac

Durée  moyenne de la protection (années) 100 20 100 Hypothèse, équipe ProVac
Écart-type

Durée  de la protection conférée par trois doses b
1 1 1 Hypothèse, équipe ProVac

Durée  moyenne de la protection (années) 100 20 100 Hypothèse, équipe ProVac
Écart-type 1 1 1 Hypothèse, équipe ProVac

%  de cancers du col de l’utérus causés par les types 16 ou 18
%  de types dus à 16 et 18 70,0 % 52,0 % 85,0 % [38]

a Reflète les valeurs relatives à l’efficacité vaccinale chez les filles qui ignorent totalement l’infection au VPH 16 ou 18. On estime que l’efficacité vaccinale diminue à mesure
que  l’âge au moment de la vaccination augmente. Nous avons déterminé un pourcentage d’efficacité de 94,5 % chez les fillettes de 11 ans et de 93,6 % chez les fillettes de
12  ans.

b Nous sommes partis du principe que la vaccination conférait une protection à vie.

Tableau 5
Bénéfices actualisés pour la santé tout au long de la vie dus à la vaccination contre le VPH chez les fillettes de 11 ans.a.

Aucun vaccin (statu quo) Vaccin contre le VPH
Avec le vaccin Évités % de réduction

Nombre total des cas de cancer du col de l’utérus 4 476 2 539 1 937 43
Cancers locaux 3 292 1 867 1 425 –
Cancers régionaux 1183 671 512 –

Décès 528 300 229 43
DALY 15 429 8 752 6 677 43

Dues à un cancer local (années de vie avec incapacité) 3 000 1 702 1 298 –
Dues à un cancer régional (années de vie avec incapacité) 3 962 2 248 1 715 –

g
1
d
d
l

T
B

p

d
p

t

Dues à un décès (années de vie perdues) 8 467 

a Les bénéfices pour la santé sont actualisés à 5 % par an.

ouvernementale (système public de santé), de 43 % (passant de
0 855 935 USD à 6 157 798 USD) selon la perspective du système

e santé (systèmes public et privé), et de 43 % selon la perspective
e la société (y compris les coûts du traitement contre le cancer,

es frais de déplacement pris en charge par les familles et les coûts

ableau 6
énéfices actualisés sur le plan économique tout au long de la vie dus à la vaccination cont

Aucun vaccin (statu qu

Coût total des services de santé pour le gouvernementb 6 977 497 USD 

Cancers locaux 4 472 687 USD 

Cancers régionaux 2 504 810 USD 

Coût total des services pour le système de santéc 10 855 935 USD 

Cancers locaux 7 017 499 USD 

Cancers régionaux 3 838 436 USD 

Coût total des services de santé pour la sociétéd 12 609 382 USD 

Cancers locaux 8 106 699 USD 

Cancers régionaux 4 502 683 USD

a Les coûts sont actualisés à 5 % par an.
b La perspective de l’État comprend les coûts médicaux directs, c’est-à-dire tous les c

ropres  à cette maladie pris en charge par l’État chez les prestataires de santé suivants : ce
c La perspective du système de santé comprend les coûts médicaux directs, c’est-à-d

iagnostics propres à cette maladie pris en charge par l’État et par le système de santé pr
rivés  de premier, de deuxième et de troisième recours.
d La perspective de la société comprend en tant que coûts médicaux directs tous les frais

ous  les coûts pris en charge par les ménages pour les visites aux prestataires de soins pu
4 803 3 664 –

indirects liés à la perte de productivité des femmes) (passant de
12 609 382 USD à 7 152 403 USD).
Le modèle CERVIVAC prédisait que, au cours d’une vie, les
ICER seraient de respectivement 7 663 USD, 7 412 USD et 7 298 USD
par DALY évitée selon les perspectives de l’État, du système de

re le VPH chez les fillettes de 11 ans (tous les coûts sont présentés en USD de 2008)a

o) Vaccin contre le VPH
Avec le vaccin Évités % de réduction

3 957 836 USD 3 019 661 USD  43
2 537 036 USD 1 935 651 USD –
1 420 800 USD 1 084 010 USD –
6 157 798 USD 4 698 137 USD 43
3 980 527 USD 3 036 972 USD  –
2 177 271 USD 1 661 165 USD –
7 152 403 USD 5 456 979 USD 43
4 598 352 USD 3 508 347 USD  –
2 554 051 USD 1 948 632 USD –

oûts relatifs aux jours d’hospitalisation ainsi qu’aux médicaments et diagnostics
ntres de santé et hôpitaux publics de premier, de deuxième et de troisième recours.
ire tous les coûts relatifs aux jours d’hospitalisation ainsi qu’aux médicaments et
ivé chez les prestataires de santé suivants : centres de santé et hôpitaux publics et

 compris dans la perspective de l’État et du système de santé. En outre, elle englobe
blics et privés, ainsi que les coûts indirects dus à la perte de productivité.
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Tableau 7
Rapports coût-efficacité différentiels actualisés tout au long de la vie de la vaccination contre le VPH chez les fillettes de 11 ans (tous les coûts sont présentés en USD de 2008).

Perspective de l’État Perspective du système de santé Perspective de la société

Rapport coût-efficacité par rapport à l’absence de vaccin
Coût net de l’introduction du vaccin 51 167 398 USD 49 488 921 USD 48 730 079 USD

Coûts  de l’introduction du vaccin 54 187 058 USD 54 187 058 USD 54 187 058 USD
Coûts  évités pour les services de santé 3 019 661 USD 4 698 137 USD 5 456 979 USD

DALY  évitées 6 677 6 677 6 677
DALY  dues à la morbidité (années de vie avec incapacité) 3 013 3 013 3 013
DALY  dues à la mortalité (années de vie perdues) 3 664 3 664 3 664

USD  par DALY évitée 7 663 USD 7 412 USD 7 298 USD
USD  par cas évité 26 417 USD 25 556 USD 25 159 USD
USD  par décès évité 223 800 USD 216 506 USD 213 139 USD

Seuil  relatif au rapport coût-efficacité
1 × PIB par personne (2012) – seuil défini par l’OMS pour une 8 121 USD 8121 USD

s
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e
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vaccination « d’un très bon rapport coût-efficacité »
3  × PIB par personne (2012) – seuil défini par l’OMS pour une

vaccination « d’un bon rapport coût-efficacité »

anté et de la société (cf. Tableau 7). La vaccination contre le VPH
erait considérée comme  une stratégie d’un très bon rapport coût-
fficacité, avec des ICER inférieurs à 1 point de PIB par personne
8 121 USD) [28].

.2. Analyse de sensibilité déterministe

On a entrepris une série d’analyses de sensibilité univariées sur
es valeurs de paramètres afin de tester la fiabilité des résultats
u modèle. On a fait varier, un à la fois, onze paramètres clés tout
n conservant les autres hypothèses. L’histogramme horizontal
e la Fig. 1 montre l’ICER estimé produit par la variation d’un
aramètre du modèle alors que les autres valeurs de paramètres
ont maintenues au niveau de référence. La vaccination universelle
ontre le VPH est restée une stratégie très efficace au regard des

oûts dans la plupart des variations des valeurs des paramètres
ruciaux. Les ICER se sont révélés particulièrement sensibles
ux variations relatives au taux d’actualisation, à la charge de
orbidité (taux d’incidence et de mortalité des cancers locaux et

ig. 1. Sommes en USD par DALY évitée pour le scénario de référence avec vaccin contre
t  perspective sociétale (tous les coûts sont présentés en USD de 2008). (*) Ce scénario 

oût  des services sanitaires évité dépasse le coût d’introduction du vaccin. a Le scénario 

u  traitement contre le cancer, de l’efficacité vaccinale et du pourcentage de cancers du c
egré  élevé d’incidence de cas, d’incidence de décès, d’accès au traitement contre le canc

es  types 16 et18.
24 364 USD 24 364 USD

régionaux), à l’efficacité vaccinale, au nombre de doses de vaccin
et à la couverture vaccinale des sérotypes 16 et 18.

Lors de l’analyse de sensibilité multivariée, l’ICER variait
entre 1 601 USD par DALY évitée, selon le scénario favorable, et
18 917 USD selon le scénario défavorable. Même dans le cas du scé-
nario défavorable, la vaccination contre le VPH serait considérée
comme  une stratégie efficace au regard des coûts, avec des ICER
inférieurs à 3 points de PIB par personne (24 364 USD).

4. Analyse

Bien que la plupart des études coût-efficacité publiées portant
sur la vaccination contre le VPH proviennent de pays à revenu élevé,
un nombre croissant d’études sont menées dans des États moins
développés. Un examen systématique des études coût-efficacité
portant sur la vaccination contre le VPH dans les pays à revenu

moyen ou faible [29] a recensé, en date d’avril 2012, 25 articles,
dont 9 concernent des études couvrant plusieurs pays. Pour la zone
géographique comprenant l’Amérique Latine et les Caraïbes, huit
études ont été recensées : trois d’entre elles avaient le Brésil comme

 le VPH et les scénarios hypothétiques de rechange : perspective gouvernementale
permet de réduire les coûts selon le point de vue de la société, c’est-à-dire que le
défavorable se fonde sur la faiblesse de l’incidence de cas, de l’incidence de décès,
ol de l’utérus causés par les types 16 et 18. b Le scénario favorable se fonde sur un

er, d’efficacité vaccinale et de pourcentage de cancers du col de l’utérus causés par
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ujet de l’analyse, dans le cadre d’une étude portant sur ce seul pays
u d’une analyse couvrant plusieurs pays.

À ces trois études, publiées en 2007, 2009 et 2012 [27,30,31],
ous en avons ajouté une autre, également publiée en 2012 [32].
es études présentent des différences méthodologiques substan-
ielles sur le plan des sources et des valeurs concernant les
stimations relatives à l’épidémiologie, aux vaccins, à l’utilisation
es ressources sanitaires et aux coûts, ainsi que sur le plan des
odèles utilisés (trois modèles statiques et un modèle dynamique).

es différences rendent très difficile toute comparaison directe
vec nos résultats. Toutes les études ont indiqué que l’impact de
’introduction du vaccin contre le VPH irait d’une réduction des
oûts à un très bon rapport coût-efficacité dans presque tous les
cénarios. Le facteur de variation le plus important était le coût
u vaccin. Toutefois, au cours des dernières années, ce coût a net-
ement diminué et a fini par se stabiliser grâce à l’introduction
u vaccin dans de nombreux pays et à la participation de l’OPS,
e GAVI et de la Fondation Bill et Melinda Gates aux activités de
nancement.

Notre étude se fondait sur un modèle Excel simple à une seule
ohorte, qui observe uniquement l’impact sur la morbidité et la
ortalité dues au cancer du col de l’utérus. Ce modèle est pru-

ent mais cohérent et utile, et il a été jugé adéquat pour les études
nitiales portant sur la vaccination systématique des jeunes filles
33]. Ce modèle simple ne simule pas entièrement l’histoire natu-
elle de l’infection au VPH et du cancer du col de l’utérus. Puisqu’il
dmet par hypothèse qu’il n’y aura aucun changement aux pra-
iques de dépistage et de traitement, actuelles ou futures, prévues
ar le programme relatif au cancer du col de l’utérus, il sous-estime
eut-être les coûts futurs, ce qui contribue à produire des ICER
lus élevés. En tant que modèle statique, notre modèle de cohorte
résente quelques limites. La probabilité des nouvelles infections
st liée à l’âge et ne varie pas avec le temps ; de plus, les inter-
ctions entre individus ne sont pas modélisées. Par conséquent,
e modèle n’évalue que les effets directs de la vaccination sur les
roupes vaccinés et n’inclut pas l’immunité de groupe, c’est-à-
ire l’effet indirect de la vaccination, qui réduit la probabilité de

’exposition au VPH chez les groupes non vaccinés. Ce modèle sous-
stime l’efficacité globale de la vaccination contre le VPH, ce qui
ontribue à produire des ICER plus élevés. Par ailleurs, il surévalue
eut-être l’efficacité vaccinale, parce qu’il ne tient pas compte du
emplacement et du déclin des sérotypes au fil du temps.

Alors que la plupart des études ont adopté un taux
’actualisation annuel de 3 %, nous avons suivi les lignes directrices
résiliennes [9] et adopté un taux de 5 %.

Nos estimations en matière d’épidémiologie et de coûts médi-
aux directs étaient fondées sur des données nationales de bonne
ualité, mais les coûts des programmes de vaccination comportent
avantage d’incertitudes. Au Brésil, les coûts d’administration des
accins sont inconnus. Dans le cas de la vaccination contre le VPH,
n a mis  en place pour la première fois dans ce pays un programme
e vaccination en milieu scolaire, ce qui a accru l’incertitude quant
ux coûts administratifs. Pour les analyses futures, il faudra en
onnaître davantage la nature. Les données relatives à l’incidence
t à la mortalité liées au cancer du col de l’utérus se fondaient
ur des études consacrées à améliorer les données du système
’information sur la mortalité, les registres du cancer basés sur la
opulation et les registres hospitaliers du cancer, ainsi qu’à cerner
lus exactement les tendances nationales qui se manifestent au
l du temps. Depuis l’an 2000, on observe une tendance nette vers
es taux plus faibles d’incidence et de mortalité liées au cancer
u col de l’utérus dans toutes les régions géographiques. Cette

iminution est considérée comme  le résultat des améliorations
pportées au programme national de dépistage du cancer du col
e l’utérus [10,12]. Cette tendance à la baisse des taux d’incidence
ormalisés selon l’âge a été remarquée dans la plupart des pays où
 33S (2015) S152–S160 S159

un dépistage efficace est en place depuis longtemps, dont le Brésil,
comme  l’a constaté une étude des tendances mondiales basée sur
des données du Centre international de recherche sur le cancer
[34]. Le modèle employé n’a pas tenu compte de cet effet.

Afin d’élaborer les estimations relatives à l’utilisation des ser-
vices de santé ainsi qu’aux coûts du traitement contre le cancer du
col de l’utérus, la présente étude s’est efforcée d’optimiser l’usage
des données disponibles dans les systèmes d’information sanitaire
et les bases de données secondaires. La méthodologie adoptée pour
calculer les coûts, le « calcul des coûts bruts », fondée sur le rem-
boursement moyen des procédures, est une solution de rechange
recommandée pour l’établissement des coûts des services de santé,
en particulier lorsque celui-ci est réalisé d’un point de vue natio-
nal. Les estimations de coûts sont en général plus prudentes, ce qui
contribue à la production d’ICER plus élevés, mais ont l’avantage
d’être représentatives sur le plan national, en plus d’être reproduc-
tibles et comparables avec d’autres études.

Les trois analyses, à savoir les perspectives de l’État, du système
de santé et de la société, présentaient des différences finies quant
aux ICER observés. Ces différences ne sont pas très étonnantes,
étant donné que le système public de santé est le plus important
au Brésil. La plupart des cas de cancer du col de l’utérus sont trai-
tés dans le système public. Les coûts non médicaux directs et les
coûts indirects sont plus faibles que dans les pays développés, où
ils ont tendance à influer sur les résultats des analyses menées
selon la perspective de la société. Mais lorsqu’on a estimé les coûts
nationaux annuels pour le Brésil, ces coûts (système privé et coûts
indirects) étaient importants d’un point de vue économique [5].

Dans notre analyse de sensibilité, les variations les plus
importantes concernaient les estimations relatives au taux
d’actualisation, à l’épidémiologie et à l’efficacité vaccinale. Un
calendrier à 2 doses doté d’une efficacité semblable au calendrier
à 3 doses a présenté un effet tangible, puisque le coût du vaccin
est encore un facteur déterminant sur le plan des coûts. Le coût du
vaccin contre le VPH représente toujours un défi pour les pays à
revenu moyen et faible ; par conséquent, une réduction du nombre
de doses du calendrier diminue les coûts du programme de vacci-
nation et augmente l’accessibilité de celui-ci.

Des études récentes ont montré une non-infériorité des niveaux
d’anticorps après 2 doses des deux vaccins contre le VPH adminis-
trées à six mois d’intervalle à des jeunes filles (9-13 ans) contre
3 doses chez des jeunes femmes (16-26 ans) [35,36]. Pour le vac-
cin bivalent, la non-infériorité des niveaux d’anticorps a persisté
durant 21 mois après la vaccination [36]. Les données préliminaires
sont encourageantes, mais la durée de la protection après un calen-
drier à 2 doses est encore incertaine. Il faudrait pouvoir disposer
des résultats d’un suivi de plus longue durée, avec constatations
cliniques. De plus, il semble qu’une revaccination (à une dose)
administrée 5 ans après le calendrier de vaccination primaire soit
en mesure d’améliorer la réponse immunitaire [37]. Ces données
ont permis l’usage de calendriers de vaccination élargis, comme
celui qui a été adopté par le ministère de la Santé du Brésil (0 ; 6 et
60 mois). Bien qu’aucune donnée ne soit disponible sur l’efficacité
vaccinale qui caractérise ces calendriers de rechange, l’intervalle
d’efficacité considéré par notre étude comprend probablement
l’incertitude de cette variable.

Le Brésil vient d’introduire la vaccination contre le VPH dans
son programme national de vaccination. La présente étude devrait
être reproduite à l’avenir, comme élément d’une analyse portant
sur l’impact de la vaccination. Les premiers résultats relatifs à
l’efficacité et à l’impact sur la population de l’introduction de la
vaccination contre le VPH pour les pays développés sont en cours

de publication. Ces résultats sont généralement satisfaisants, tout
comme  l’innocuité du vaccin. Les systèmes de surveillance viables
et de bonne qualité sont coûteux, mais très importants, et devraient
être prioritaires, étant donné que les résultats de ces programmes
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e vaccination présentent encore de nombreuses lacunes sur le plan
e la connaissance scientifique en plus d’être soumis à des facteurs
ociaux et politiques [2,38].

Déclaration d’intérêts : Aucun conflit d’intérêts potentiel n’a été
ommuniqué.

Source de financement : La présente étude fait partie d’un projet
’évaluation des technologies de la santé portant sur l’introduction
e nouveaux vaccins dans le programme national de vaccination
u Brésil. Elle a été soutenue par le ministère de la Santé du Brésil,

e Conseil national du développement technologique et scien-
ifique (CNPq) (576616/2008-7) et l’Institut national de science
t de technologie pour l’évaluation de la technologie en santé
IATS).
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t Stephen Resch étaient responsables de l’acquisition, de l’analyse
t de l’interprétation des données ; Hillegonda Maria Dutilh Novaes
t Patrícia Coelho de Soárez étaient chargés de rédiger l’article et
e procéder à sa révision critique pour en vérifier le contenu intel-
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Objectif  :  Décrire  une  analyse  coût-efficacité  de l’introduction  du  vaccin  antipneumococcique  conjugué
10-valent  ou 13-valent  (VPC10  ou VPC13)  au Paraguay  par  rapport  à  l’absence  de  vaccination.
Méthodes  : Le  modèle  TRIVAC  intégré  (version  2.0)  d’analyse  coût-efficacité  des  vaccins,  mis au  point  par
l’Initiative  ProVac  de l’Organisation  panaméricaine  de la  Santé  et  la London  School  of Hygiene  & Tropical
Medicine,  a été appliqué  dans  une  perspective  gouvernementale  et sociétale  pour  estimer  le rapport  coût-
efficacité  de l’introduction  du  VPC  en  2010  et 2011.  Les  rapports  coût-efficacité  du  VPC10  et  du VPC13
ont  été  comparés  séparément  par  rapport  à  l’absence  de  vaccination.  Le  modèle  a  calculé  les avantages
sanitaires  et  économiques  de  la  vaccination  pour  dix  cohortes  de naissances  d’enfants  âgés  de  moins  de
cinq  ans.  Un scénario  de  base  avec  deux doses  de  primovaccination  administrées  à  deux  et  quatre  mois
et une  dose  de  rappel  administrée  à douze  mois  (calendrier  2 +  1),  ainsi  que  des  scénarios  alternatifs  avec
des  paramètres  variables  ont  été  pris  en  considération.
Résultats : Avec  l’introduction  du  VPC10,  les  surcoûts  du  programme  de  vaccination  seraient
d’approximativement  67 millions  de  dollars  US  pour  vacciner  les  10 cohortes  d’enfants  ;  avec  le  VPC13,
ces  surcoûts  s’élèveraient  à 87  millions  de  dollars  US.  Les  coûts  des  services  de  santé  évités  par  le gou-
vernement  grâce  au VPC10  seraient  de  19,5  millions  de  dollars  US  et  de  17,7  millions  de  dollars  US  avec
le  VPC13.  Du  point  de  vue  sociétal,  les  économies  réalisées  étaient  encore  bien  plus  importantes:  avec
le  VPC10,  celles-ci  s’élevaient  à 43 millions  de  dollars  US  et  avec  le VPC13,  elles  étaient  de  35 millions
de  dollars  US.  Pour  le  VPC13,  plus  coûteux,  le  rapport  coût-efficacité  moyen  était  meilleur  que pour  le
VPC10  comparé  à  l’absence  de vaccination,  mais  quoi  qu’il  en soit,  les  deux  vaccins  présentaient  un  bon
rapport  coût-efficacité  pour  le  gouvernement  et  la  société,  sur  la  base  d’un  seuil  de  trois  fois  le PIB  par
habitant  au  Paraguay  (2009  : 2516  dollars  US).  Le nombre  de  cas  de  méningite,  de  pneumonie  toutes
causes  confondues  et de  décès  évités  était  plus  élevé  avec  le  VPC13  qu’avec  le  VPC10  comparé  à  l’absence
de  vaccination.

Conclusion  :  L’introduction  du  VPC10  ou du  VPC13  présenterait  un  bon  rapport
coût-efficacité  comparé  à l’absence  de  vaccination  et,  dans  certains  scénarios,  elle présenterait
même  un  excellent  rapport  coût-efficacité  au  Paraguay.  Les  résultats  de ces  analyses  montrent  qu’un
vaccin  antipneumococcique  pourrait  considérablement  réduire  la  morbidité  et  la  mortalité  chez  les
enfants  de  moins  de  cinq  ans  au  Paraguay.

Veuillez citer cet article sous presse comme  suit: Peña Kieninger M, et al. Analyse coût
accine  (2015), http://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2014.12.078.
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. Introduction

Le pneumocoque est responsable de la méningite, de la pneu-
onie, de la sinusite, de l’otite moyenne aiguë (OMA) et de la

actériémie. Ces maladies sont une cause principale de décès et
’incapacité évitables par la vaccination chez les enfants de moins
e cinq ans dans le monde entier. Selon l’Organisation mondiale de

a Santé (OMS), en 2008, ce pathogène a été responsable de 476 000
écès chez les enfants de moins de cinq ans, avec un fardeau pesant
urtout sur les pays en développement [1]. En Amérique latine, on
stime entre 12 000 et 28 000 le nombre de décès par an dus aux
aladies pneumococciques invasives [2].
Jusqu’à récemment, le seul vaccin antipneumoccique disponible

tait le vaccin polysaccharidique qui couvrait 23 sérotypes, mais il
’était pas efficace chez les enfants de moins de 2 ans. Étant donné
ue le fardeau de la maladie pneumococcique invasive est plus

ourd chez les enfants, la recherche et les développements ulté-
ieurs ont été centrés sur un candidat-vaccin pour les enfants. Le
remier d’une série de trois produits développés et lancés avec
uccès dans cette perspective était le vaccin antipneumococcique
onjugué heptavalent (VPC7), qui protégeait contre les sérotypes
, 6B, 9 V, 14, 18C, 19F et 23F. Il a été suivi des vaccins 10-valent
VPC10) et 13-valent (VPC13), tous deux couvrant un plus grand
ombre de sérotypes et, par conséquent, augmentant potentielle-
ent la couverture sérotypique qui confère une protection contre la
aladie pneumococcique invasive dans le monde entier. Le VPC10

nclut les sept mêmes  sérotypes que le VPC7, plus les sérotypes 1,
 et 7F. Le VPC13, quant à lui, inclut les dix mêmes  sérotypes que le
PC10, plus les sérotypes 3, 6A et 19A. Ces deux nouveaux vaccins
ont préqualifiés par l’OMS [1].

Au Paraguay, le Programme élargi de vaccination (PEV) a été
tabli en 1980, en vertu du Code national de la santé, comme
ne activité préventive de santé publique et il s’agit d’un des pro-
rammes prioritaires du ministère de la Santé publique et de la
rotection sociale (MSPyBS) [3,4]. Vers la fin des années 1980, le
alendrier systématique du PEV incluait seulement quatre vaccins
raditionnels : le vaccin bacille de Calmette-Guérin (BCG) pour la
rotection contre la tuberculose, le vaccin antipoliomyélitique oral
VPO), le vaccin contre la diphtérie, le tétanos et la coqueluche
DTC), et le vaccin antirougeoleux et antirubéoleux (RR). Depuis
ors, la recherche et l’innovation ont permis d’ajouter de nouveaux
accins au Programme national de vaccination du Paraguay. Actuel-
ement, le PEV achète des vaccins par le biais du Fonds renouvelable
e l’OPS afin de fournir une protection gratuite contre 13 mala-
ies. Ces vaccins comprennent le BCG, le VPO, le vaccin contre le
otavirus, le vaccin pentavalent (DTC + Hépatite B et Haemophilus
nfluenzae type b [Hib]), le vaccin ROR (rougeole-oreillons-rubéole),
e vaccin contre la fièvre jaune (FJ) et le vaccin contre la grippe
aisonnière.

Le PEV réalise des évaluations périodiques au Paraguay, y
ompris une évaluation des indicateurs de surveillance pour suivre
es tendances épidémiologiques et l’évolution de la charge de

orbidité, ainsi que la couverture vaccinale au sein des popula-
ions cibles. Dans ce contexte et en tenant compte du potentiel
e l’introduction du VPC, le MSPyBS s’est lancé dans une étude
u rapport coût-efficacité pour faciliter la tâche des décideurs
ationaux. Les objectifs spécifiques étaient d’examiner, de docu-
enter et d’évaluer les données probantes épidémiologiques au

egard de la nécessité d’introduire le VPC, d’évaluer l’impact
otentiel de son introduction ainsi que les coûts supplémen-
aires du programme, les économies potentielles pour le système
e soins de santé et les avantages sanitaires (cas, séquelles et

écès évités). En outre, il s’agissait d’évaluer le rapport coût-
fficacité du VPC10 et du VPC13 au regard du statu quo (aucune
accination).
 33S (2015) S161–S172

2. Méthodes

2.1. Description générale du modèle

Cette étude a été réalisée à l’aide du modèle TRIVAC développé
conjointement par l’OPS et la London School of Hygiene & Tropi-
cal Medicine pour l’Initiative ProVac comme  outil visant à estimer
le rapport coût-efficacité de l’introduction des vaccins anti-Hib,
anti-rotavirus et du VPC [5]. L’outil évalue l’impact du vaccin et
les rapports coûts-efficacité différentiels, en fournissant un cadre
cohérent et transparent pour chaque vaccin, avec des résultats
comparables et normalisés. Pour cette analyse, la version 2.0 du
modèle TRIVAC a été appliquée [6], en utilisant des paramètres tels
que la démographie, la charge de morbidité, les coûts des vaccins, la
couverture vaccinale, l’efficacité du vaccin, la couverture des séro-
types vaccinaux, l’utilisation et les coûts des services sanitaires.
Le modèle TRIVAC estime le nombre de cas, d’hospitalisations et
de décès, avec ou sans vaccination, jusqu’à 20 cohortes de nais-
sances. Les années de vie gagnées (LYG) sont estimées en comparant
les années de vie perdues (YLL) et les années de vie ajustées sur
l’incapacité (DALY) perdues, avec et sans vaccination. Les espé-
rances de vie moyennes et des méthodes standard sont utilisées
pour calculer les DALY. Finalement, le modèle fournit un rapport
coût-efficacité différentiel qui indique le coût par DALY évitée
exprimé en dollars des États-Unis (USD).

La perspective primaire de l’étude était celle du gouvernement,
y compris le ministère de la Santé et le Système de sécurité sociale
(c.-à-d. les coûts assumés par le gouvernement). La perspective
secondaire de l’analyse était le point de vue sociétal [gouverne-
ment, sécurité sociale et secteur privé (y compris les familles et les
ménages)], et incluait les coûts assumés par le ménage, tels que les
dépenses directes, les frais de transport ainsi que la nourriture et
les médicaments non couverts autrement. Les pertes de produc-
tivité n’ont pas été prises en considération. Les deux perspectives
ont tenu compte des coûts médicaux directs associés au traitement
ambulatoire et en milieu hospitalier.

Les coûts et avantages attribués à chaque cohorte de naissances
ont été ajoutés pour fournir des résultats pour un programme de
vaccination de dix ans, permettant ainsi au modèle de saisir les
tendances des prix des vaccins et de la mortalité liée aux maladies
pneumococciques dans le temps. Le modèle fournit des résultats
pour un scénario de base et des scénarios alternatifs, afin que
l’impact de l’incertitude et des changements au niveau des variables
clés puissent être évalué.

Cette étude a évalué le rapport coût-efficacité du VPC10 et du
VPC13 par rapport au statu quo (aucune vaccination) au Paraguay.
Le modèle a comparé les avantages sanitaires du vaccin par rapport
aux coûts additionnels associés à son introduction et aux économies
de soins de santé réalisées grâce à une réduction des consultations
médicales, des hospitalisations et des séquelles liées à la mala-
die [7–9]. Dans le scénario de base, un calendrier de vaccination
avec deux doses de primovaccination administrées à deux et
quatre mois, et une dose de rappel administrée à douze mois
(calendrier 2 + 1) [2] a été pris en considération. Les scénarios alter-
natifs ont tenu compte des différents calendriers de vaccination
possibles.

Suivant les recommandations de l’OMS et les lignes directrices
du MERCOSUR pour l’évaluation économique des technologies de
la santé, un taux d’actualisation de 3% a été appliqué pour les avan-
tages sanitaires et les coûts MERCOSUR [10]. Il a été supposé qu’il
n’y aurait pas de variations substantielles du taux d’inflation, des
salaires du personnel de santé ou du coût des fournitures et des

médicaments dans le temps, et il n’en a donc pas été tenu compte.
Les scénarios alternatifs ont pris en considération les effets indi-
rects de l’immunité collective et le remplacement des sérotypes.
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ependant, le coût de traitement des manifestations postvaccinales
ndésirables n’a pas été pris en considération.

.2. Profil démographique

La population cible de l’étude était les enfants de moins de cinq
ns. L’analyse a évalué les coûts et les avantages sanitaires accu-
ulés par dix cohortes de naissances à compter de 2010, l’année

hoisie par le ministère paraguayen de la Santé pour l’introduction
u VPC. Des projections démographiques ont été fournies par la
irection générale de la statistique, des enquêtes et des recense-
ents (DGEEC) [11]. Selon les projections nationales de la DGEEC

our 1950-2050, en 2010, on estimait à 151 351 le nombre de nais-
ances et à 739 448 le nombre d’enfants de moins de 5 ans. En
utre, on estimait à 58% le pourcentage d’enfants vivant en milieu
rbain en 2010, mais ce pourcentage devrait passer à 61% d’ici 2020.
’espérance de vie à la naissance devrait augmenter d’environ 3 ans
our les deux sexes, en passant à 71 ans pour les hommes et à 76 ans
our les femmes d’ici 2020.

.3. Charge de morbidité

Les indicateurs épidémiologiques, y compris l’incidence, le taux
e létalité et les poids de l’incapacité due à la maladie, ont été
ris en considération dans le modèle pour estimer le total de
ALY avec et sans le vaccin [12]. En raison de l’absence d’études
u d’informations spécifiques sur l’incidence de la maladie pneu-
ococcique invasive au Paraguay, le Groupe technique consultatif

ational pour la vaccination (GTCV), au sein du MSPyBS (Asunción,
araguay), a été consulté et il a été convenu d’utiliser les don-
ées sur l’incidence issues de l’Amérique latine [13]. De plus, les
onnées fournies par le Département de biostatistique du MSPyBS
nt été utilisées pour valider les données tirées de la littérature
14–28]. Ces données systématisent l’information du réseau de la
anté publique sur les consultations médicales, les hospitalisations,
es incapacités et les décès, par maladie et code de la Classification
nternationale des maladies, 10e édition (CIM-10).

La répartition des cas de maladie pneumococcique invasive et
es décès liés à cette maladie, par âge, a été estimée en utilisant

es dossiers médicaux de patients souffrant de pneumonie et de
éningite fournis par l’Instituto de Medicina Tropical (Institut de
édecine tropicale, Asunción, Paraguay - IMT). Chez les enfants de
oins de 5 ans au Paraguay, le plus grand risque de contracter une
aladie pneumococcique se situe avant 2 ans (75,4% des cas), avec

5,8 % des cas se produisant chez les enfants âgés de 3 à 8 mois, et
8,3% chez les enfants âgés de 12 à 23 mois.

Le Tableau 1 montre l’incidence annuelle de la maladie pour 100
00 enfants de moins de 5 ans pour l’otite moyenne aiguë (OMA)
outes causes confondues, la pneumonie toutes causes confondues,
a méningite à pneumocoque et la maladie pneumococcique inva-
ive non-pneumonie non-méningite (NPNM). Les taux de mortalité
our les trois derniers syndromes et les séquelles y afférentes pour

a méningite sont également inclus [14–23]. Le poids de l’incapacité
our les DALY a été tiré de la littérature [24–28], alors que la durée
oyenne de la maladie et la répartition par âge des cas de maladie

nt été obtenues suite à un examen des antécédents cliniques au
ein de l’hôpital traitant les maladies pneumococciques invasives.

.4. Calendrier de vaccination et couverture vaccinale

Dans le scénario de base, un programme de vaccination par le
PC avec un calendrier de primovaccination à deux doses suivi

’un rappel (2 + 1), a été évalué. Pour estimer la couverture par
ose au cours de l’année d’introduction, l’information du PEV sur

a couverture par dose de vaccin pentavalent et de vaccin ROR1
u cours des cinq dernières années a été utilisée. Au cours de cette
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période, la couverture administrative pour la troisième dose de vac-
cin pentavalent a montré une tendance à la baisse, passant de 88%
en 2005 à 72% en 2009 [29]. Cependant, d’autres sources, telles que
les enquêtes réalisées par le Centre paraguayen pour les études de
population (CEPEP) et la DGEEC, signalent une couverture par le
vaccin pentavalent supérieure à 90% sur la même  période, un écart
qui suggère que le dénominateur pourrait avoir été surestimé. Par
conséquent, une couverture moins élevée au cours des premières
années d’introduction a été supposée, avec une hausse constante
vers la cible universelle pour la couverture vaccinale des enfants
(>95 %) en Amérique latine et dans les Caraïbes (Tableau 2). Sur la
base des données d’enquête sur la couverture et considérant les
données administratives pour la première et la deuxième dose de
vaccin pentavalent et la première dose de ROR (coïncidant avec le
rappel du VPC), une diminution annuelle de 20% a été supposée
dans l’écart entre la couverture finale pour la cohorte et le plafond
maximal correspondant à une couverture de 95% (la cible pour tous
les vaccins dans le Programme national de vaccination).

2.5. Efficacité du vaccin et couverture par les sérotypes vaccinaux

Les deux vaccins antipneumococciques disponibles présentent
de bons profils d’innocuité. De plus, il a été démontré que ces deux
vaccins ont une immunogénicité supérieure ou égale au vaccin
heptavalent. Cependant, des essais visant à prouver l’efficacité cli-
nique du VPC10 et du VPC13 n’ont pas été réalisés ; par conséquent,
les données sur l’efficacité du vaccin heptavalent et du vaccin 11-
valent ont été prises en considération pour cette étude du rapport
coût-efficacité [30,31].

Il a été démontré que la composition du vaccin 10-valent fournit
une meilleure protection contre l’OMA que le vaccin heptavalent. Sa
composition est similaire à celle du vaccin 11-valent, qui a atteint
une efficacité de 33% dans la prévention des cas d’OMA  lors d’un
essai clinique en République tchèque [32]. L’efficacité du vaccin
11-valent contre l’OMA a donc été utilisée pour évaluer le vaccin 10-
valent en matière de protection contre cette maladie. Le Tableau 3
présente un résumé de l’efficacité du vaccin par protocole contre
la pneumonie et contre la maladie pneumococcique invasive, tels
qu’utilisés dans le modèle.

Les données sur les sérotypes pneumococciques en circulation
dans le pays ont été fournies par le Laboratoire central de la santé
publique (LCSP), MSPyBS (Asunción, Paraguay), pour les périodes
2000-2005 et 2006-2009. Des échantillons ont été obtenus du
Réseau des unités de surveillance sentinelle de la méningite et de la
pneumonie bactérienne (VIMENE), MSPyBS (Asunción, Paraguay),
ainsi que d’autres unités participant à la surveillance de routine.
Les sérotypes 14, 5 et 6B avaient le niveau de circulation le plus
élevé dans le pays. La fréquence des sérotypes a varié au cours
des deux périodes, avec une augmentation différentielle au niveau
de l’ensemble des sérotypes couverts par les deux vaccins. Pour la
période 2006-2009, la couverture par les sérotypes vaccinaux pour
le VPC10 et le VPC13 était de 80 % et 85 %, respectivement.

2.6. Utilisation des services de santé

La répartition de l’utilisation des services de santé par secteur
de santé a été estimée sur la base de l’Enquête permanente sur
les ménages de 2008 réalisée par la DGEEC [33], qui prenait en
considération les questions suivantes : si vous avez été malade ou
blessé au cours des 90 derniers jours, avez-vous suivi un traite-
ment ? Si oui, dans quel établissement ? Selon cette source, 54,7%

des personnes interrogées ont reç u un traitement ambulatoire dans
le secteur public, 13,8% à l’Instituto de Previsión Social (Institut de
sécurité sociale, Asunción, Paraguay - IPS) et 31,5% dans le secteur
privé, qui inclut les pharmacies et autres.
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Tableau 1
Paramètres d’entrée pour l’estimation de la charge de morbidité.

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)

Bas Haut

Incidence annuelle pour 100 000 âgés 1-59 m
Otite moyenne aiguë toutes causes

confondues
90 000 81 000 99 000 Teele et al. [14]

Cas de pneumonie toutes causes
confondues

22 000 10 000 29 900 UNICEF/OMS [15]

Méningite à pneumocoque 10,0 5,7 19,9 Duarte et al. [16]
NPNM à pneumocoque 86,0 34,0 116,5 Peter Klemets [17].
%  taux de létalité pour les âges de 1-59 ma

Cas de pneumonie toutes causes
confondues

0,04% 0,01% 1,10% Calcul basé sur l’annuaire de la statistique du Paraguay
2008. DGEEC [18]

Méningite à pneumocoque 38,3% 37,17% 45,43% Lovera, Arbo, [19] & Lovera et al. [20]
NPNM à pneumocoque 12,5% 11,25% 13,75% Bakir et al. [21]
% séquelles majeures (uniques) 30,0% - - Lovera, Gamarra, & Arbo [22]
% séquelles majeures (multiples) 18,0% - - Edmonet al. [23].
Poids  incapacité pour calculs des DALY
Otite moyenne aiguë toutes causes

confondues
0,02 - - Centres pour le contrôle et la prévention des maladies des

États-Unis (CDC) [24]
Cas de pneumonie toutes causes

confondues
0,28 - - Gupta et al. [25]

Méningite à pneumocoque 0,62 - - Rudan et al. [26]
NPNM à pneumocoque 0,45 - - Rudan, O’Brien, Nair, & Liu et al. [27]
% séquelles majeures (uniques) 0,23 - - Russell et al. [28]
% séquelles majeures (multiples) 0,47 - - Teele et al. [14]
Durée moyenne de la maladie (en jours)
Otite moyenne aiguë toutes causes

confondues
6 - - Instituto de Medicina Tropical

(Institut de médecine tropicale ; Asunción, Paraguay ; IMT)
fiche de renseignements cliniques du patient

Cas  de pneumonie toutes causes
confondues

6 - - IMT, fiche de renseignements cliniques du patient

Méningite à pneumocoque 10 - - IMT, fiche de renseignements cliniques du patient
NPNM  à pneumocoque 6 - - IMT, fiche de renseignements cliniques du patient
Répartition par âge des cas maladie/décès
<3 m 3,8% - - IMT, fiche de renseignements cliniques du patient
3-5  m 13,2% - - IMT, fiche de renseignements cliniques du patient
6-8  m 22,6% - - IMT, fiche de renseignements cliniques du patient
9-11  m 7,5% - - IMT, fiche de renseignements cliniques du patient
12-23  m 28,3% - - IMT, fiche de renseignements cliniques du patient
24-35  m 5,7% - - IMT, fiche de renseignements cliniques du patient
36-47  m 9,4% - - IMT, fiche de renseignements cliniques du patient
48-59  m 9,4% - - IMT, fiche de renseignements cliniques du patient
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a En l’absence de vaccination, les taux de létalité sont supposés baisser dans chaq
es  moins de cinq ans. Ceci se fait en présumant que la part des décès des moins de

Parce que les données sur les hospitalisations dans le secteur
rivé ne sont pas disponibles, la proportion de ces séjours hospita-

iers était basée sur des entretiens avec des experts. Pour estimer la
épartition des hospitalisations (MSPyBS et IPS), les données sur les
orties d’hôpital ont été utilisées. Selon l’opinion des experts, 10%
es hospitalisations liées à la pneumonie, la méningite ou la NPNM
nt eu lieu dans des hôpitaux privés, 20% dans des établissements
e l’IPS (c.-à-d. le système de sécurité sociale) et les 70% restants
ans des hôpitaux publics. La répartition des hospitalisations par
iveau de traitement a été faite sur la base des données du MSPyBS
elatives aux services hospitaliers par établissement.

.7. Coûts

.7.1. Coûts du traitement hospitalier et ambulatoire [34]
Les coûts par consultation ambulatoire et par hospitalisation ont

té tirés de données pour 2009 [35,36], et seuls les coûts récur-
ents des différents services ont été pris en considération. Le coût
e l’infrastructure et le coût de l’équipement n’ont pas été pris en
ompte [37].

Les données sur les coûts pour les consultations et les hospi-

alisations étaient spécifiques à l’OMA toutes causes confondues,
a pneumonie toutes causes confondues, la méningite et la
actériémie. Les coûts relatifs aux soins ambulatoires et aux hos-
italisations ont été estimés dans quatre établissements de santé :
orte de naissances successive conformément à la tendance générale de la mortalité
ans causés par la maladie demeure fixe dans le temps.

l’IMT, l’Hôpital général pédiatrique (HGP), l’IPS et un établissement
du secteur privé. Dans chaque cas, les coûts des médicaments, des
fournitures, des services de laboratoire et des actes de radiologie
ont été pris en considération. Le coût du traitement par patient est
indiqué dans le Tableau 4 par syndrome, gravité de la maladie et
type de consultation.

Le nombre total de consultations ambulatoires et
d’hospitalisations par épisode de maladie a été obtenu à par-
tir d’opinions d’experts de l’IMT. Même  si les estimations ont été
faites pour des cas compliqués et non compliqués, seul le coût des
cas non compliqués a été utilisé dans le modèle.

2.7.2. Coûts des séquelles de méningite
Les coûts des séquelles ont été calculés avec des informations

fournies par l’IMT, sur la base du coût moyen par année pour gérer
les cas de séquelles de méningite, y compris les résultats en matière
d’incapacité auditive et neurologique.

Le coût des séquelles auditives incluait: les consultations
ambulatoires, les études audiométriques, la tomodensitométrie
(CT-scan) des oreilles, les dispositifs d’aide auditive ainsi que

l’orthophonie-logopédie. Le nombre moyen de services a été éta-
bli pour différents degrés de gravité. Les coûts des séquelles
neurologiques incluaient : les consultations, la tomodensitomé-
trie et l’imagerie par résonance magnétique (IRM) du cerveau,
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Tableau  2
Paramètres d’entrée pour l’estimation de la couverture vaccinale et la ponctualité du VPC.

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)
Bas  Haut

Couverture par le DTC1 par âge en 2011 (indicateur pour doses de VPC données avec DTC1)
3  64,0 - - PEV, Paraguay
6  80,0 - - PEV, Paraguay
9  80,0 - - PEV, Paraguay
12  80,0 - - PEV, Paraguay
24  80,0 - - PEV, Paraguay
Couverture par le DTC2 par âge en 2011 (indicateur pour doses de VPC données avec DTC2)
3  0,0 - - PEV, Paraguay
6  63,2 - - PEV, Paraguay
9  79,0 - - PEV, Paraguay
12  79,0 - - PEV, Paraguay
24  79,0 - - PEV, Paraguay
Couverture par le DTC3 par âge en 2011 (indicateur pour doses de VPC données avec DTC3)
3  0,0 - - PEV, Paraguay
6  54,6 - - PEV, Paraguay
9  78,0 - - PEV, Paraguay
12  78,0 - - PEV, Paraguay
24  78,0 - - PEV, Paraguay
Couverture par 1ère dose vaccin antirougeoleux par âge en 2011 (indicateur pour doses de rappel du VPC données avec 1ère dose vaccin antirougeoleux)
3  0,0 - - PEV, Paraguay
6  0,0 - - PEV, Paraguay
9  0,0 - - PEV, Paraguay
12  78,0 - - PEV, Paraguay
24  78,0 - - PEV, Paraguay

Les projections de couverture pour la période 2011-2020 ont été estimées en supposant que le VPC atteindra la même  couverture et ponctualité que le DTC, et en supposant
qu’il  y aura une diminution annuelle de 20% de l’écart entre la couverture finale pour la cohorte (couverture par âge 24 m) et un plafond de 95% (DTC1), 95% (DTC2) et 95%
(1ère dose vaccin antirougeoleux).

Tableau 3
Paramètres d’entrée pour l’estimation des avantages sanitaires apportés par le VPC.

Paramètre VPC10 VPC13 Source/s

Estimation Scénarios Estimation Scénarios

Bas (%) Haut (%) Bas (%) Haut (%)

Efficacité du vaccin par rapport à l’otite moyenne aiguë toutes causes confondues
Dose 1 17,0 10,5 34,0 3,0 2,0 6,9
Dose  2 30,9 19,1 44,3 5,5 3,7 9,0
Dose  3 33,6 20,8 44,3 6,0 4,0 9,0 Pavia et al. [30],

Prymula et al. [32]
Efficacité du vaccin par rapport aux cas de pneumonie toutes causes confondues
Dose 1 1,6 0,5 2,4 1,6 0,5 2,4
Dose  2 5,3 1,8 7,9 5,3 1,8 7,9
Dose  3 6,0 2,0 9,0 6,0 2,0 9,0 Lucero et al. [31]
Efficacité du vaccin par rapport au type de vaccin méningite à pneumocoque/NPNM
Dose 1 20,9 15,2 23,6 20,9 15,2 23,6
Dose  2 70,4 51,0 79,2 70,4 51,0 79,2
Dose  3 80,0 58,0 90,0 80,0 58,0 90,0 Lucero et al. [31]
Couverture par les sérotypes vaccinaux
Méningite à pneumocoque 80,0 74,0 86,0 85,0 80,0 86,0 Laboratoire central de

santé publique (LCSP) ;
MSPyBS, Asunción,
Paraguay.

NPNM  à pneumocoque 80,0 74,0 86,0 85,0 80,0 86,0 (LCSP)
Autres hypothèses d’impact de couverture vaccinalea 95 90 100 95 90 100 PEV Paraguay
Diminution efficacité dose par anb 0,0 0,0 2,0 0,0 0,0 2,0 PEV Paraguay
%  contr. immunité collective chez les <5 ansc 110 100 120 110 100 120 PEV Paraguay
Déclin  couverture vaccinale (an)d 2,5 0,0 5,0 2,5 0,0 5,0 PEV Paraguay

a La couverture relative est la couverture pour les personnes qui ont un risque de contracter la maladie (c.-à-d. couverture effective) relativement à la couverture pour
l’ensemble de la cohorte de naissances (c.-à-d. couverture générale). La couverture générale est multipliée par la couverture relative pour obtenir une estimation plus réaliste
de  la couverture effective.

b Pour tenir compte du déclin de la durée de protection clinique induite par le vaccin, TRIVAC utilise une matrice de déclin avec des tranches d’âge (<3 m,  4-5 m,  6-8 m,
9-11  m,  12-23 m, 24-35 m,  36-47 m,  48-59 m)  répétées dans les lignes et les colonnes de la matrice. La protection directe au début de chaque tranche d’âge est représentée
par  la diagonale de la portion supérieure gauche à la portion inférieure droite de la matrice. La protection est recalculée pour chaque tranche d’âge alors que l’enfant grandit
(déplacement de gauche à droite sur chaque ligne). La protection ajustée par âge est calculée en ajoutant les estimations de protection révisées pour chaque colonne.

c Plutôt que la modélisation endogène de la dynamique de transmission, le % de protection directe des <5 ans est multiplié par un multiplicateur d’immunité collective
(p.ex.  120%) pour donner le % de protection totale dans la cohorte concernée avant l’âge de 5,0 ans. Ceci exclut toute immunité collective chez les sujets âgés de 5 ans+ et il
s’agit  donc d’estimations très prudentes.

d Le remplacement du type de vaccin par maladie est traité en réduisant la couverture vaccinale prévue pour les cohortes vaccinées successives d’un % fixe chaque année,
pour  ainsi réduire l’impact général escompté du programme dans chaque cohorte vaccinée successive selon un pourcentage similaire. Ainsi, pour une cohorte vaccinée
donnée, le % de couverture vaccinale est égal à: [T × (1 − R)̂  N] où T = % de maladie par type de vaccins au cours de l’année d’introduction du vaccin, R = % réduction de la
couverture vaccinale par année suivant l’introduction du vaccin et N = nombre dans la séquence des cohortes de naissances vaccinées.
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Tableau 4
Paramètres d’entrée pour l’estimation de l’utilisation et des coûts des services de santé (tous les coûts sont présentés en dollars US de 2009).

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)

Bas Haut

Consultations ambulatoires
Consultations ambulatoires par épisode de maladie
Otite moyenne aiguë toutes causes confondues 0,40 0,36 0,44 Instituto de Medicina Tropical (Institut de médecine

tropicale ; Asunción, Paraguay - IMT), avis d’experts
Cas  de pneumonie toutes causes confondues 0,70 0,63 0,77 IMT, avis d’experts
Méningite à pneumocoque 1,00 0,90 1,00 IMT, avis d’experts
NPNM à pneumocoque 1,00 0,90 1,00 IMT, avis d’experts
Coût  gouvern. par consultation ambulatoirea

Otite moyenne aiguë toutes causes confondues 9 USD 8 USD 10 USD IMT, Hôpital général pédiatrique (HGP), Hôpital Lambaré,
Instituto de Previsión Social (Institut de sécurité sociale,
IPS), secteur privé, Asunción, Paraguay

Cas  de pneumonie toutes causes confondues 19 USD 17 USD 21 USD IMT, HGP,Hôpital Lambaré, IPS, secteur privé
Méningite à pneumocoque 17 USD 16 USD 19 USD IMT, HGP, Hôpital Lambaré, IPS, secteur privé
NPNM à pneumocoque 17 USD 15 USD 18 USD IMT, HGP, Hôpital Lambaré, IPS, secteur privé
Coût/ménage par consultation ambulatoireb

Otite moyenne aiguë toutes causes confondues 20 USD 18 USD 22 USD IMT, HGP, Hôpital Lambaré, IPS, secteur privé
Cas  de pneumonie toutes causes confondues 25 USD 23 USD 28 USD IMT, HGP, Hôpital Lambaré, IPS, secteur privé
Méningite à pneumocoque 36 USD 33 USD 40 USD MT,  HGP, Hôpital Lambaré, IPS, secteur privé
NPNM à pneumocoque 42 USD 38 USD 46 USD MT,  HGP, Hôpital Lambaré, IPS, secteur privé
Hospitalisations
Hospitalisations par épisode de maladie
Cas de pneumonie toutes causes confondues 0,50 0,40 0,72 Instituto de Medicina Tropical (Institut de médecine

tropicale; Asunción, Paraguay ; IMT), avis d’experts
Méningite à pneumocoque 1,00 0,90 1,10 IMT, HGP, Hôpital de Lambaré, IPS, secteur privé
NPNM à pneumocoque 0,35 0,32 0,39 IMT, HGP, Hôpital de Lambaré, IPS, secteur privé
Coût  gouvernement par patient hospitaliséc IMT, HGP, Hôpital de Lambaré, IPS, secteur privé
Cas  de pneumonie toutes causes confondues 498 USD 395 USD 482 USD IMT, HGP, Hôpital de Lambaré, IPS, secteur privé
Méningite à pneumocoque 964 USD 868 USD 1061 USD IMT, HGP, Hôpital de Lambaré, IPS secteur privé
NPNM  à pneumocoque 731 USD 658 USD 804 USD IMT, HGP, Hôpital de Lambaré, IPS, secteur privé
Coût/ménage par hospitalisationd

Cas de pneumonie toutes causes confondues 238USD 181 USD 221 USD IMT, HGP, Hôpital de Lambaré, IPS, secteur privé
Méningite à pneumocoque 412 USD 371 USD 453 USD IMT, HGP, Hôpital de Lambaré, IPS, secteur privé
NPNM à pneumocoque 206 USD 185 USD 226 USD IMT, HGP, Hôpital de Lambaré, IPS, secteur privé
Séquelles de méningite
Coût du gouvernement pour les séquelles de méningite par année

Séquelles majeures (uniques) 0 USD 0 USD 0 USD
Séquelles majeures (multiples) 0 USD 0 USD 0 USD
Coût/ménage des séquelles de méningite par annéef

Séquelles majeures (uniques) 1362 USD 1226 USD 1498 USD Secteur privé, Asunción, Paraguay
Séquelles majeures (multiples) 3865 USD 3479 USD 4252 USD Secteur privé, Asunción, Paraguay

a Les coûts gouvernementaux par consultation ambulatoire incluent les honoraires de médecin, les coûts administratifs, les médicaments et les coûts de diagnostic. Le
coût  présenté est la moyenne pondérée des coûts spécifiques au fournisseur.

b Les coûts assumés par le ménage par consultation ambulatoire incluent les dépenses directes pour les consultations, les médicaments, le diagnostic et les frais de transport.
Le  coût présenté est la moyenne pondérée des coûts spécifiques au fournisseur. Les consultations ambulatoires sont réparties comme suit: 47,1% secteur public, 12,4% hôpital
sécurité sociale, 40,5% secteur privé.

c Les coûts imputables au gouvernement par hospitalisation incluent le coût par jour-lit multiplié par la durée prévue du séjour (6 jours pour la pneumonie, 7 jours pour
la  méningite à pneumocoque et la NPNM) ainsi que le coût de tous les médicaments et diagnostics spécifiques à toute maladie. Le coût présenté est la moyenne pondérée
des  coûts spécifiques au fournisseur.

d Les coûts du ménage par hospitalisation incluent les dépenses directes pour l’hospitalisation, les diagnostics, les médicaments et les frais de transport. Les pertes de
productivité subies par les familles en raison de pertes de salaire ne sont pas incluses. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts spécifiques au fournisseur. Les
hospitalisations sont réparties comme  suit: 70% secteur public, 20% hôpital sécurité sociale et 10% secteur privé.

e Les coûts des séquelles pris en charge par le gouvernement sont exclus parce que tous les coûts des séquelles sont payés par les ménages.
 les p
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f Les coûts des séquelles payés par les ménages incluent les frais de transport,
nnuellement à partir de l’âge au début de la méningite jusqu’à la pleine espérance d
stimation).

’orthophonie-logopédie et l’éducation pour les enfants avec dif-
érentes aptitudes.

Les coûts associés au traitement des séquelles étaient entière-
ent imputés comme  des coûts pour la société, du fait de l’absence

e données sur la couverture pour ce type de soins dans le secteur
ublic.

.7.3. Coûts pour la société
Les coûts assumés par les ménages sollicitant des soins dans le
ecteur privé ont été calculés sur la base des paiements effectués par
es familles pour les consultations, le diagnostic, l’hospitalisation et
e traitement, selon les frais facturés pour ces services. Dans le cas
es médicaments, il a été tenu compte de la valeur sur le marché.
aiements directs pour les consultations et les médicaments, et ils sont appliqués
 Ces coûts sont inclus et actualisés dans le temps dans le scénario de base (meilleure

De plus, une enquête a été réalisée dans le secteur public parmi
les proches de patients hospitalisés pour une maladie pneumo-
coccique invasive, afin d’identifier et d’estimer les coûts assumés
par les familles au-delà de la couverture fournie par le gouverne-
ment. Ces dépenses à la charge des familles incluent le transport du
patient et des soignants, la nourriture et toute dépense addition-
nelle pour les médicaments, le travail de laboratoire ou les actes
de radiologie. Les pertes de productivité n’ont pas été prises en
considération dans cette analyse.
2.7.4. Coûts du programme
Les coûts du programme ont été calculés sur la base du prix du

vaccin par dose ajusté pour tenir compte des pertes ainsi que des
estimations du coût du fret et des frais de douane, tels que présentés
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Tableau  5
Paramètres d’entrée pour l’estimation des coûts du programme lié au VPC10 et au VPC13.

Paramètre VPC10 VPC13 Source(s)

Estimation Scénarios Estimation Scénarios

Bas Haut Bas Haut

Projection prix de la dose de vaccin
2011 14,85 USD 14,85 USD 14,85 USD 20,00 USD 20,00 USD 20,00 USD OPS. Bulletin

d’immunisation.
Volume 23 No 1 -
février 2011.
http://www.paho.
org/immunization

2012  14,85 USD 14,55 USD 14,85 USD 20,00 USD 19,60 USD 20,00 USD Hypothèse
2013  14,85 USD 14,26 USD 14,85 USD 20,00 USD 19,21 USD 20,00 USD Hypothèse
2014  14,85 USD 13,98 USD 14,85 USD 20,00 USD 18,82 USD 20,00 USD Hypothèse
2015  14,85 USD 13,70 USD 14,85 USD 20,00 USD 18,45 USD 20,00 USD Hypothèse
2016  14,85 USD 13,42 USD 14,85 USD 20,00 USD 18,08 USD 20,00 USD Hypothèse
2017  14,85 USD 13,15 USD 14,85 USD 20,00 USD 17,72 USD 20,00 USD Hypothèse
2018  14,85 USD 12,89 USD 14,85 USD 20,00 USD 17,36 USD 20,00 USD Hypothèse
2019  14,85 USD 12,63 USD 14,85 USD 20,00 USD 17,02 USD 20,00 USD Hypothèse
2020  14,85 USD 12,38 USD 14,85 USD 20,00 USD 16,67 USD 20,00 USD Hypothèse
2021  14,85 USD 12,13 USD 14,85 USD 20,00 USD 16,34 USD 20,00 USD Hypothèse
2022  14,85 USD 11,89 USD 14,85 USD 20,00 USD 16,01 USD 20,00 USD Hypothèse
2023  14,85 USD 11,65 USD 14,85 USD 20,00 USD 15,69 USD 20,00 USD Hypothèse
2024  14,85 USD 11,42 USD 14,85 USD 20,00 USD 15,38 USD 20,00 USD Hypothèse
2025  14,85 USD 11,19 USD 14,85 USD 20,00 USD 15,07 USD 20,00 USD Hypothèse
2026  14,85 USD 10,97 USD 14,85 USD 20,00 USD 14,77 USD 20,00 USD Hypothèse
2027  14,85 USD 10,75 USD 14,85 USD 20,00 USD 14,48 USD 20,00 USD Hypothèse
2028  14,85 USD 10,53 USD 14,85 USD 20,00 USD 14,19 USD 20,00 USD Hypothèse
2029  14,85 USD 10,32 USD 14,85 USD 20,00 USD 13,90 USD 20,00 USD Hypothèse
2030  14,85 USD 10,12 USD 14,85 USD 20,00 USD 13,62 USD 20,00 USD Hypothèse
Autres coûts liés aux doses de vaccin
Manutention

internationale (% du
prix du vaccin) :

17,00 % 15,00 % 20,00 % 17,00 % 15,00 % 20,00 % PEV, Paraguay, Bon
de commande

Livraison
internationale (% du
prix du vaccin) :

0,00% 0,00% 0,00 % 0,00 % 0,00% 0,00 % PEV, Paraguay, Bon
de commande

Perte  (% de doses
jetées, etc.) a

1,00 % 1,00 % 1,00 % 1,00 % 1,00% 1,00 % PEV, Paraguay, Bon
de commande

Coût  boîte sécurité (100 seringues/boîte)
Prix de chaque boîte de

sécurité
1,24 USD - - 1,24 USD - - PEV, Paraguay, Bon

de commande
Manutention

internationale (% du
prix du vaccin) :

17,00 % - - 17,00 % - - PEV, Paraguay, Bon
de commande

Livraison
internationale (% du
prix du vaccin) :

0,00% - - 0,00 % - - PEV, Paraguay, Bon
de commande

Perte  (% de doses
jetées, etc.)a

5,00 % - - 5,00 % - - PEV, Paraguay, Bon
de commande

Coûts  additionnels du système de l’introductionb

Coût additionnel du
système par dose

2,90 USD 2,90 USD 2,90 USD 2,90 USD 2,90 USD 2,90 USD Données PEV
Paraguay
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a Le % de perte est converti en un facteur [1/(1 - % perte)] qui est multiplié par le 

b Les coûts additionnels estimés du système incluent la publicité (72% du coût), le
7%  du coût). Ils sont supposés n’être encourus qu’au cours de la première année/ il

ans le Tableau 5. De plus, les coûts par dose associés aux besoins
upplémentaires de transport, de formation et de communication
our l’introduction du nouveau vaccin ont été estimés.

. Résultats

Les résultats primaires de l’analyse résument les coûts cumulés
t les avantages sanitaires parmi dix cohortes suite aux introduc-
ions du vaccin, sur la base de données démographiques, de la
harge de morbidité, de la couverture vaccinale, de l’efficacité du
accin, des coûts supplémentaires du programme et des coûts des
ervices de santé.
L’OMS définit une intervention comme  présentant : « un
xcellent rapport coût-efficacité » si le rapport coût-efficacité
ifférentiel est inférieur au Produit intérieur brut (PIB) par habi-
ant d’un pays au cours d’une année donnée; « un bon rapport
re prévu de doses requises pour répondre au niveau prévu de couverture.
res additionnels (21% du coût) et autres (distribution supplémentaire, habilitation)
supposés être des coûts récurrents chaque année.

coût-efficacité » si ce rapport différentiel équivaut à un à trois fois le
PIB par habitant ; et « un mauvais rapport coût-efficacité » si ce rap-
port différentiel est supérieur à trois fois le PIB par habitant. Le PIB
du Paraguay par habitant pour 2009 [38] était de 2516 dollars US.
Par conséquent, en utilisant cette valeur comme  seuil de référence,
une intervention sanitaire serait considérée comme présentant :
un excellent rapport coût-efficacité si le coût par DALY évitée était
inférieur ou égal à 2516 dollars US; un bon rapport coût-efficacité si
ce coût était compris entre 2516 et 7549 dollars US; et un mauvais
rapport coût-efficacité s’il était supérieur à 7549 dollars US.

3.1. Scénario de base
Le Tableau 6 présente les résultats primaires pour les deux vac-
cins en termes de cas de maladie pneumococcique invasive et de
décès évités, de coûts additionnels du programme de vaccination



S168 M.P. Kieninger et al. / Vaccine 33S (2015) S161–S172

Tableau 6
Rapport coût-efficacité actualisé du VPC (10 cohortes vaccinées au cours de la période 2011-2020).

VPC10 VPC13

Perspective
gouvernementale

Perspective
sociétale

Perspective
gouvernementale

Perspective
sociétale

Rapport coût-efficacité comparé à aucun vaccin
Coût net de l’introduction du vaccin 47 474 013 USD 23 675 660 USD 69 126 188 USD 51 577 532 USD
Coûts  de l’introduction du vaccin 67 051 958 USD 67 051 958 USD 86 905 789 USD 86 905 789 USD
Coûts des services de santé évités 19 577 945 USD 43 376 298 USD 17 779 601 USD 35 328 257 USD
DALY  évitée 12 328 12 328 14 106 14 106
YLD  évitée—DALY dues à la morbidité 1537 1537 1334 1334
YLL  évitée —DALY dues à la mortalité 10 791 10 791 12 772 12 772
USD  par DALY évitée 3851 USD 1920 USD 4901 USD 3657 USD
Rapport coût-efficacité du VPC13 comparé au VPC10
Coût net de l’introduction du vaccin - - 21 652 175 USD 27 901 872 USD
Coûts de l’introduction du vaccin - - 19 853 831 USD 19 853 831 USD
Coûts  des services de santé évités - - -1 798 345 USD -8 048 041 USD
DALY  évitée - - 1778 1778
YLD  évitée—DALY dues à la morbidité - - (203) (203)
YLL  évitée —DALY dues à la mortalité - - 1981 1981
USD  par DALY évitée - - 12 181 USD 15 696 USD
Seuils  du rapport coût-efficacité
1× PIB par habitant (2009) — Seuil OMS  pour un « excellent

rapport coût-efficacité »
2516 USD 2516 USD 2516 USD 2516 USD

3×  PIB par habitant (2009) — Seuil OMS  pour un « bon rapport
coût-efficacité »

7549 USD 7549 USD 7549 USD 7549 USD

Les coûts et DALY sont actualisés à 3% par année.

Tableau 7
Avantages sanitaires actualisés (10 cohortes vaccinées au cours de la période 2011-2020).

Aucun vaccin (statu quo) VPC10 VPC13

Avec vaccin Évité(es) Avec vaccin Évité(es)

Total des cas <5 ans 6 958 169 5 612 609 1 345 560 6 636 663 321 506
Otite  moyenne aiguë toutes causes confondues 5 586 597 4 297 297 1 289 300 5 328 371 258 226
Hospitalisations pour pneumonie toutes causes confondues 1 365 613 1 311 855 53 758 1 305 315 60 298
Méningite à pneumocoque 621 360 261 310 311
NPNM à pneumocoque 5338 3097 2242 2667 2671
Total  consultations ambulatoires 1 901 933 1 571 201 330 732 1 813 587 88 346
Otite  moyenne aiguë toutes causes confondues 1 329 610 1 022 757 306 854 1 268 152 61 458
Hospitalisations pour pneumonie toutes causes confondues 568 778 546 388 22 390 543 664 25 114
Méningite à pneumocoque 369 214 155 185 185
NPNM à pneumocoque 3176 1843 1334 1587 1589
Total  hospitalisations 616 766 591 634 25 132 588 511 28 255
Hospitalisations pour pneumonie toutes causes confondues 614 526 590 335 24 191 587 392 27 134
Méningite à pneumocoque 559 324 235 279 280
NPNM à pneumocoque 1682 975 706 840 841
Total  des décès des <5 ans 1324 959 365 893 432
Hospitalisations pour pneumonie toutes causes confondues 498 479 20 477 22
Méningite à pneumocoque 217 126 91 109 108
NPNM à pneumocoque 609 354 255 307 302
Total  enfants avec incapacité permanente 194 112 82 96 98
Séquelles groupe A 121 70 51 60 61
Séquelles groupe B 73 42 31 36 37
DALY  perdues 49 443 37 115 12 328 35 337 14 106
YLD—DALY dues à la morbidité 10 271 8734 1537 8937 1334
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YLL—DALY dues à la mortalité 39 172 

es avantages sanitaires sont actualisés à 3% par année.

t de réduction des coûts de traitement pour dix cohortes cumu-
atives, dans une perspective gouvernementale et sociétale. Le
ableau 6 résume également les coûts par DALY évitée. Le Tableau 7
ontre les avantages sanitaires d’une introduction des deux vac-

ins comparé à l’absence de vaccination, en plus des DALY dues à la
orbidité et à la mortalité. Les avantages économiques actualisés

nt été calculés dans une perspective de services de santé gouver-
ementaux et une perspective sociétale, et les coûts relatifs aux
onsultations ambulatoires et aux hospitalisations sont présentés

ans le Tableau 8.

Lorsqu’on compare l’introduction du VPC10 ou du VPC13 à
n scénario de non vaccination, les deux vaccins seraient consi-
érés comme  efficaces au regard des coûts. Le VPC10 serait
28 381 10 791 26 400 12 772

vraisemblablement efficace au regard des coûts dans une pers-
pective gouvernementale, c.-à-d. en ne considérant que les coûts
assumés par le gouvernement, et extrêmement efficace au regard
des coûts dans une perspective sociétale, c.-à-d. en considérant à
la fois les coûts assumés par le gouvernement et ceux assumés par
les ménages. Avec le VPC13, le prix par dose est plus élevé qu’avec
le VPC10 et, par conséquent, le rapport coût-efficacité moyen est
également plus élevé. Malgré tout, si on procède à la comparaison
avec un scénario de non vaccination, le VPC13 serait efficace au

regard des coûts du point de vue tant gouvernemental que sociétal.
En termes d’impact, le VPC13 permettrait vraisemblablement de
réduire plus de décès et de cas de méningite et de pneumonie chez
les enfants de moins de cinq ans que le VPC10.
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Tableau  8
Avantages économiques actualisés (10 cohortes vaccinées au cours de la période 2011-2020).

Aucun vaccin (statu quo) VPC10 VPC13

Avec vaccin Évité(es) Avec vaccin Évité(es)

Total coûts services santé gouvernementa 380 408 354 USD 360 830 409 USD 19 577 945 USD 362 628 753 USD 17 779 601 USD
Total  coûts consultations ambulatoires 38 224 959 USD 32 864 841 USD 5 360 118 USD 36 450 727 USD 1 774 232 USD
Otite  moyenne aiguë toutes causes confondues 19 944 152 USD 15 341 349 USD 4 602 803 USD 19 022 284 USD 921 868 USD
Hospitalisations pour pneumonie toutes

causes confondues
18 181 767 USD 17 466 038 USD 715 729 USD 17 378 964 USD 802 803 USD

Méningite à pneumocoque 10 831 USD 6283 USD 4548 USD 5411 USD 5420 USD
NPNM à pneumocoque 88 210 USD 51 171 USD 37 039 USD 44 068 USD 44 142 USD
Total  coûts des hospitalisations 342 183 395 USD 327 965 568 USD 14 217 827 USD 326 178 026 USD 16 005 369 USD
Hospitalisations pour pneumonie toutes

causes confondues
340 218 489 USD 326 825 717 USD 13 392 772 USD 325 196 389 USD 15 022 100 USD

Méningite à pneumocoque 598 573 USD 347 235 USD 251 338 USD 299 038 USD 299 535 USD
NPNM  à pneumocoque 1 366 333 USD 792 616 USD 573 717 USD 682 599 USD 683 734 US
Total  des coûts des séquelles * 0 USD 0 USD 0 USD 0 USD 0 USD
Séquelles majeures (uniques) 0 USD 0 USD 0 USD 0 US 0 USD
Séquelles majeures (multiples) 0 USD 0 USD 0 USD 0 USD 0 USD
Total  coûts sociétaux des services de santéb 626 338 266 USD 582 961 968 USD 43 376 298 USD 591 010 009 USD 35 328 257 USD
Total  coûts des consultations ambulatoires 107 933 204 USD 91 104 384 USD 16 828 819 USD 102 875 280 USD 5 057 924 USD
Otite  moyenne aiguë toutes causes confondues 65 032 460 USD 50 023 971 USD 15 008 489 USD 62 026 498 USD 3 005 961 USD
Hospitalisations pour pneumonie toutes

causes confondues
42 555 084 USD 40 879 895 USD 1 675 190 USD 40 676 095 USD 1 878 989 USD

Méningite à pneumocoque 33 262 USD 19 295 USD 13 967 USD 16 617 USD 16 645 USD
NPNM  à pneumocoque 312 398 USD 181 223 USD 131 174 USD 156 069 USD 156 328 USD
Total  coûts des hospitalisations 504 990 342 USD 484 119 876 USD 20 870 466 USD 481 504 140 USD 23 486 202 USD
Hospitalisation pour pneumonie toutes causes

confondues
502 384 989 USD 482 608 499 USD 19 776 490 USD 480 202 545 USD 22 182 444 USD

Méningite à pneumocoque 854 315 USD 495 592 USD 358 723 USD 426 803 USD 427 512 USD
NPNM  à pneumocoque 1 751 038 USD 1 015 785 USD 735 253 USD 874 792 USD 876 246 USD
Total  des coûts des séquelles * 13 414 720 USD 7 737 707 USD 5 677 013 USD 6 630 588 USD 6 784 132 USD
Séquelles majeures (uniques) 4 962 943 USD 2 862 662 USD 2 100 282 USD 2 453 069 USD 2 509 874 USD
Séquelles majeures (multiples) 8 451 777 USD 4 875 046 USD 3576 731 USD 4 177 519 USD 4 274 257 USD

Les coûts sont actualisés à 3% par année.
a La perspective gouvernementale inclut les coûts médicaux directs liés au traitement - tous les coûts jour-lit et des médicaments/diagnostics, fournitures hospitalières

spécifiques à la maladie qui sont pris en charge par le gouvernement dans les établissements prestataires de services de santé suivants: centre de santé, hôpital public
primaire, secondaire, tertiaire.
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b La perspective sociétale inclut les dépenses des ménages, telles que les dépe
utrement couverts, ainsi que tous les coûts inclus dans la perspective gouvernem
ans  les établissements de santé publics et privés. Il n’a pas été tenu compte des pe

Avec l’introduction du VPC10, les coûts additionnels du pro-
ramme  de vaccination seraient approximativement de 67 millions
e dollars US pour vacciner les 10 cohortes d’enfants, tandis qu’avec

e VPC13, ils s’élèveraient à 87 millions de dollars US, ce qui reflète
’écart de prix par dose disponible au Paraguay au moment de
’analyse. Les coûts des services de santé évités par le gouvernement
eraient de 19,5 millions de dollars US avec le VPC10 et de 17,7 mil-
ions de dollars US avec le VPC13. Lorsqu’on prend en considération
a perspective sociétale, les économies réalisées en termes de coûts
e traitement sont bien plus importantes: 43 millions de dollars US
vec le VPC10 et 35 millions de dollars US avec le VPC13. Cette der-
ière perspective produit des résultats plus favorables en termes de
apport coût-efficacité pour les vaccins car les coûts additionnels
ncourus par les familles sont inclus dans les coûts de traitement
vités.

.2. Analyse de scénario

Des scénarios alternatifs ont également été modélisés en chan-
eant quelques paramètres dans le scénario de base, ce qui a permis
’évaluer la robustesse du modèle et l’impact de ces changements
ur les principaux résultats (fig. 1 et 2). L’incidence de la maladie,
’efficacité du vaccin et la couverture par les sérotypes vaccinaux
taient les variables avec l’impact le plus important sur les résultats
u modèle et le rapport coût-efficacité. La sensibilité des variables

uivantes a également été évaluée: estimations des coûts de trai-
ement (±10%), hypothèses sur le taux d’hospitalisation (±10 %) et
ypothèses sur la présence et l’absence d’effets d’immunité collec-
ive (0 et 20%).
irectes, les frais de transport, la nourriture et les médicaments qui ne sont pas
. De plus, elle inclut tous les coûts des ménages encourus lors d’une consultation

e productivité dans cette analyse.

En ce qui concerne les intrants de la charge de morbidité,
l’analyse de scénarios a été effectuée sur toutes les données
d’incidence. Pour l’OMA, un scénario alternatif a supposé une inci-
dence 10 % plus faible et 10 % plus élevée. Pour l’incidence de la
pneumonie toutes causes confondues, le scénario minimal a été
estimé avec des données fournies par le Département de biostatis-
tique du MSPyBS, et le scénario maximal a utilisé les estimations
du projet de l’OMS « Charge mondiale de morbidité ». Pour les cas
de méningite et de NPNM à pneumocoque, le scénario minimal a
tenu compte de la possibilité que la moitié des cas surviennent ; le
scénario maximal a doublé ce nombre. La mortalité et les séquelles
permanentes dans le scénario minimal et le scénario maximal ont
été estimées en appliquant approximativement 10% au scénario de
base.

L’utilisation du calendrier vaccinal (3 + 1) sur l’étiquette et
l’exclusion des coûts des séquelles ont également été pris en consi-
dération dans des scénarios distincts. Le premier en raison de la
difficulté d’estimer tous les coûts des séquelles (fig. 1 et 2). Bien
que les valeurs du rapport coût-efficacité soient plus élevées, tous
les résultats des scénarios qui tiennent compte de l’introduction du
VPC13 sont similaires à ceux du VPC10. Dans le calendrier 3 + 1, en
dépit du fait qu’il soit plus coûteux, le résultat continue d’être effi-
cace au regard des coûts pour les deux vaccins, en tenant compte
des deux perspectives, gouvernementale et sociétale.

Selon ces deux scénarios, il a été noté qu’à des taux d’incidence

plus bas qu’estimés, l’introduction de l’un ou l’autre des vaccins
ne serait pas efficace au regard des coûts, que ce soit dans une
perspective gouvernementale ou sociétale. Il en allait de même
lorsqu’on combinait une faible incidence, une faible efficacité et une
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Taux d'actualisation de 0 %
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Scénario défavorable: incidence de la maladie, efficacité vaccinale et couverture sérotypique faibles

USD actualisés par DALY évitée (par rapport à l’absence de vaccination)

Coût par DALY évitée (perspective gouvernementale)

Coût par DALY évitée (perspective sociétale)

1 x PIB pa r habitant

3 x PIB pa r habitant

Fig. 1. USD par DALY évitée pour le scénario de base relatif au VPC10 et les scénarios alternatifs de simulation : perspective gouvernementale et perspective sociétale.
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Fig. 2. USD par DALY évitée pour le scénario de base relatif au VPC13 et les scén

ouverture sérotypique réduite. Cependant, ces scénarios sont
onsidérés comme  pessimistes et très peu vraisemblables.

. Analyse

Il s’agit là d’une de nombreuses analyses du rapport coût-
fficacité du VPC réalisées avec l’appui de l’Initiative ProVac de l’OPS
n Amérique latine et dans les Caraïbes [39]. La plupart de ces ana-
yses nationales montrent que l’introduction du VPC présente un
on, voire un excellent rapport coût-efficacité aux prix du Fonds

enouvelable de l’OPS [40,41]. L’outil TriVac et ses résultats a per-
is  aux autorités du Paraguay de tenir compte du nombre projeté

e cas de maladie pneumococcique invasive et de décès liés à celle-
i, des coûts d’introduction des vaccins et des économies réalisées
3 x PIB pa r habi tant

lternatifs de simulation: perspective gouvernementale et perspective sociétale.

avec des coûts de traitement réduits, tant pour le gouvernement
que pour la société.

Les résultats de cette étude ont été présentés au Comité tech-
nique consultatif paraguayen sur la vaccination. Sur la base de ses
résultats et d’autres critères techniques, le Comité a recommandé
d’inclure le VPC10 dans le calendrier national de vaccination des
enfants à compter de 2012, en utilisant trois doses pour les enfants
de moins d’un an et une dose unique pour ceux âgés de 12 à 23
mois.

Même  si le VPC10 et le VPC13 ont prouvé qu’ils étaient effi-

caces au regard des coûts par rapport à l’absence de vaccination au
Paraguay, la décision relative au choix du vaccin à introduire était
basée sur différents facteurs. Ainsi, les principaux facteurs qui ont
eu une incidence sur le processus décisionnel étaient l’évaluation
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e l’impact sur les cas de maladie pneumococcique invasive et les
écès liés à celle-ci, ainsi que la circulation des sérotypes dans

e pays. Plus particulièrement, les décideurs nationaux ont tenu
ompte de la réduction potentielle des cas d’OMA et des coûts
es services de santé y afférents grâce à l’introduction du VPC10,
omme  démontré dans cette analyse.

Un autre facteur pris en considération était le coût unitaire du
accin et l’impact global sur le budget du PEV. Pour l’introduction du
PC10, un prix de 14,85 dollars US par dose pour chacune des trois
oses par enfant a été pris en compte. Dans ces circonstances, le
udget du PEV aurait augmenté d’environ 43%. Avec l’introduction
u VPC13, un prix de 20,00 dollars US par dose pour chacune
es trois doses aurait augmenté le budget du PEV d’environ 57 %.
’introduction de l’un ou l’autre des deux vaccins représenterait
pproximativement 4% et 6 % (respectivement) du budget total du
SPyBS, revenant ainsi aux niveaux budgétaires de 2005-2007.
Au moment de l’analyse, le Fonds renouvelable de l’OPS ne pro-

osait que le VPC10. Le fait que ce Fonds utilise une méthode d’achat
ransparente avec des avantages importants pour le pays a été
ris en considération lorsque le GTCV paraguayen a recommandé
’utiliser le vaccin 10-valent et que le ministère de la Santé a opté
our ce vaccin dans sa décision finale.

.1. Limites

Cette analyse présentait quelques limites, principalement en
aison de la rareté des données épidémiologiques et sur la charge de
orbidité au Paraguay. Les données utilisées ont été obtenues du

ecteur public ou ont été tirées de la documentation internationale.
e plus, la répartition des consultations ambulatoires a été esti-
ée  à partir de données tirées d’une enquête auprès des ménages,

t d’avis d’experts pour les hospitalisations ; la même  répartition
yant été utilisée pour toutes les maladies prises en considération.

De même,  les estimations des coûts pour certaines maladies,
elles que l’OMA, peuvent être surestimées puisque les chiffres
taient basés sur des hôpitaux de référence. En dehors de la capi-
ale, toutefois, les coûts peuvent être moins élevés. Les coûts pour
a méningite et la NPNM avaient plus de chance d’être exacts car
es maladies sont habituellement traitées dans les établissements
e référence.

Les coûts pour la société pourraient aussi avoir été sous-estimés
uisque la perte de productivité n’était pas incluse. En outre, le coût
es séquelles n’a été estimé qu’au niveau des ménages et non pas
u niveau gouvernemental, parce que cette information n’était pas
isponible.

Ces limites ne devraient cependant pas affecter de faç on majeure
’interprétation des résultats du modèle. Les différents scénarios
roposés ont cherché à atténuer les limites constatées, et bien que

e coût par DALY évitée ait varié, les résultats montrent claire-
ent que l’introduction du vaccin antipneumococcique conjugué

résente un bon rapport coût-efficacité.

.2. Conclusions

Cette étude montre que la vaccination par le VPC au Paraguay
éduirait la morbidité et la mortalité chez les enfants de moins de
inq ans. En outre, les résultats indiquent que les deux vaccins pré-
enteraient un bon rapport coût-efficacité selon divers scénarios
ar rapport à l’absence de vaccination, voire un excellent rapport
oût-efficacité selon certains scénarios. Les résultats de cette étude
nt contribué à la prise de décision par les autorités sanitaires natio-
ales, en permettant un processus plus transparent et explicite, et

n évitant des conflits d’intérêts potentiels.

Outre les résultats d’une analyse coût-efficacité, la décision rela-
ive à l’introduction de l’un ou l’autre des VPC doit donc tenir
ompte de leur impact sur la prévention des cas de maladie

[
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pneumococcique invasive et des décès y afférents, des sérotypes
circulant au niveau local et des économies de coûts découlant
du traitement évité, en particulier le traitement de l’OMA, entre
autres critères importants. Une autre considération essentielle
est le caractère abordable. Dans le cas du Paraguay, en dépit
de l’impact financier démontré de l’introduction du VPC sur le
budget du PEV, allant même  jusqu’à potentiellement le doubler,
trouver une marge de manœuvre budgétaire pour l’introduction
du vaccin a été possible en considérant les économies substan-
tielles liées à la réduction du nombre de consultations médicales,
d’hospitalisations, de travaux de laboratoire, d’actes de radiologie
et de médicaments. Au Paraguay, l’efficacité au regard des coûts de
l’ajout du VPC10 au Programme national de vaccination a été clai-
rement établie par les résultats de l’analyse des coûts réalisée avec
le modèle TRIVAC.
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Objectif  :  Évaluer  le  rapport  coût–efficacité  de l’introduction  du  vaccin  antipneumococcique  conjugué
10-valent  (VPC10)  par  rapport  au  VPC  13-valent  (VPC13)  dans  le  programme  national  de  vaccination  du
Pérou  pour  prévenir  les  pneumococcies  chez  les  enfants  de  moins  de  5 ans.
Méthodes  : Le modèle  intégré  TRIVAC  de  rapport  coût-efficacité  des  vaccins,  de  l’Initiative  ProVac  (version
2.0) de l’Organisation  panaméricaine  de la  Santé,  a été  appliqué  dans  la  perspective  du  gouvernement
péruvien.  Vingt  cohortes  successives  d’enfants  âgés  de  0 à 5 ans  ont  été  évaluées.  Les  pathologies  cli-
niques  étudiées  étaient  les  suivantes  :  pneumonie  à  pneumocoque  (PP),  méningite  à pneumocoque  (MP),
septicémie  à  pneumocoque  (SP)  et  otite  moyenne  aiguë  (OMA)  toutes  causes  confondues.  Les  mesures
portaient  sur  la  prévention  des  pathologies,  des  séquelles  neurologiques  (SN), des  séquelles  auditives  (SA),
des décès  et  des  années  de  vie  ajustées  sur  l’incapacité  (DALY).  Une  analyse  de  sensibilité  a également
été  réalisée.
Résultats  :  Pour  les  20 cohortes,  les  coûts  nets  des  vaccinations  par  le  VPC10  et  le  VPC13  s’élevaient
respectivement  à  363,26  millions  USD et  408,26  millions  USD.  Le VPC10  a  permis  de  prévenir  570  273
OMA;  79  937  PP;  2217  MP; 3049  SP; 282  SN; 173  SA;  et 7512  décès.  Le  VPC13  a permis  d’empêcher  419  815
OMA;  112  331  PP; 3116  MP;  4285  SP;  404 SN;  248  SA;  et  10 386  décès.  Il y  a  eu  226  370  DALY évitées  avec
le  VPC10  et  313  119  avec  le  VPC13.  Les  coûts  de  traitement  économisés  ont  été  de  37,39  millions  USD
avec  le  VPC10  et  47,22  millions  USD  avec  le VPC13.  Les  coûts  par  DALY  évitée  se sont  élevés  à 1605  USD
pour  le  VPC10  et  1304  USD  pour  le  VPC13.  Les  analyses  de sensibilité  ont  donné  des  résultats  similaires.
Par  rapport  au VPC10,  le VPC13  présente  une  dominance  étendue.
Conclusion  :  Les  deux  vaccins  antipneumococciques  sont  d’un  bon  rapport  coût-efficacité  dans  le contexte

péruvien.  Bien  que  le  coût  net  de  la vaccination  avec  le VPC10  soit  inférieur,  le  VPC13  a  prévenu  un  plus
grand  nombre  de décès,  ainsi  que  de complications  et  de  séquelles  pneumococciques.  Les  coûts pour
chaque  DALY  évitée  ont  été  inférieurs  avec  le VPC13.  De  ce  fait, la  vaccination  par  le  VPC13  constituerait
la  politique  à  privilégier  ; le  choix  du  VPC10  serait  également  raisonnable  (et  économique  par  rapport  au
statu  quo)  si,  pour  une  raison  ou une  autre, le 13-valent  n’était  pas  utilisable.
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. Introduction

Streptococcus pneumoniæ (SP) est une cause majeure de pneu-
onie, méningite et autres infections invasives à pneumocoques

IIP) chez les enfants de moins de 5 ans, en particulier dans les pays
n voie de développement [1–3]. Chaque année, les IIP sont respon-
ables de plus d’un demi-million de décès chez les enfants de moins
e 5 ans dans le monde [4], plus de 10 000 de ces décès survenant en
mérique latine et aux Caraïbes [5]. On estime que c’est la cause la
lus courante de décès évitables par la vaccination chez les enfants
e moins de 5 ans dans la région des Amériques [5]. Le traitement
es IIP représente cependant une lourde charge économique [6].

Il existe plus de 90 sérotypes de SP [7], mais tous ne sont
as responsables de maladies. Les nouveaux vaccins antipneumo-
occiques conjugués (VPC) protègent contre les sérotypes le plus
ouvent associés à l‘infection invasive [4,8]. Au Pérou, le VPC 7-
alent (VPC7) a été ajouté au calendrier national de vaccination en
009 par le Programme national de vaccination du ministère de la
anté (MINSA) [9]. Le VPC7 s’est avéré efficace pour prévenir les IIP
8] et fournir une protection modeste contre l’otite moyenne aiguë
OMA) quelle que soit sa cause [10].

Cependant, le VPC7 a été retiré du marché mondial en 2011
t remplacé par des vaccins à valence plus élevée: le 10-valent
VPC10) (Synflorix®, GlaxoSmithKline) et le 13-valent (VPC13)
Prevenar 13®, Wyeth/Pfizer). Le VPC10 comporte trois sérotypes
upplémentaires — 1, 5 et 7F — plus une protéine porteuse déri-
ée d’une souche non typable de Haemophilus influenzæ (NTHi) qui
ourrait protéger contre l’OMA [11]. Le VPC13 en couvre trois autres
e plus — 3, 6A et 19A (soit six de plus que le VPC7) [12]. Les don-
ées montrent que les profils d’immunogénicité et d’innocuité de
es vaccins à valence plus élevée sont identiques à ceux du VPC7 et
u’ils n’interfèrent pas avec d’autres vaccins chez les jeunes enfants
11,12]. Étant donné que ces deux vaccins à valence plus élevée
iffèrent en matière de sérotypes, de protéine porteuse NTHi et de
rix unitaire par dose, leur impact en tant qu’intervention de santé
ublique pourrait être également différent. Les évaluations écono-
iques (EE) devraient donc jouer un rôle important dans la prise

e décision concernant leur adoption [13].
Dans ce contexte, l’Institut national de la santé du Pérou (Insti-

uto Nacional de Salud, INS) et la branche de recherche scientifique
u MINSA, qui fournit des données pour la prise de décision en
atière de santé publique, ont effectué cette EE, avec le soutien

e l’Initiative ProVac de l’Organisation panaméricaine de la Santé
Washington, DC, É.-U.; OPS) [14,15]. L’objectif de l’étude était
’évaluer le rapport coût-efficacité de l’introduction dans le calen-
rier national de vaccination du VPC10 par rapport à celle du VPC13,
our prévenir les IIP chez les enfants de moins de cinq ans au Pérou.

. Méthodes

.1. Approche de modélisation générale et comparateurs

Cette étude a utilisé le modèle TRIVAC d’analyse de rapport coût-
fficacité, élaboré par la London School of Hygiene and Tropical
edicine en collaboration avec l’Initiative ProVac de l’OPS [14,15].

e composant pneumococcique de TRIVAC (version 2.0) [16] a été
dapté pour le Pérou dans le but d’effectuer une analyse du rap-
ort (ACE) en se plaç ant depuis la perspective du gouvernement
u Pérou, qui inclut les coûts directs supportés par son système de
anté publique – le MINSA et le système de sécurité sociale EsSalud
17].

Le VPC7 ayant été retiré du marché, les effets du VPC10 et du

PC13 ont été comparés à ceux d’un programme de vaccination
ans VPC. Le rapport coût-efficacité différentiel du vaccin le moins
oûteux a été comparé à celui du plus coûteux pour estimer si les
énéfices supplémentaires justifieraient ce coût supplémentaire.
ne 33S (2015) S173–S186

Le modèle TRIVAC a été fourni en données sur la démographie, la
charge de morbidité, la répartition locale des sérotypes vaccinaux,
l’efficacité des vaccins, l’utilisation des services de santé, les coûts
des services de santé et les coûts des programmes de vaccination.

Il a suivi 20 cohortes successives d’enfants de leur naissance
à leur décès. Les cas d’IIP et les décès ont été uniquement pris en
compte pendant les cinq premières années de vie, mais les séquelles
permanentes dues à une méningite, les années de vie gagnées (LYG)
et les années de vie ajustées sur l’incapacité (DALY) ont été calcu-
lées tout au long de la vie pour chaque cohorte de naissance. Le
modèle a estimé le nombre d’observations, de décès et de séquelles
dus à S. pneumoniæ, ainsi que les coûts associés, dans les scéna-
rios avec et sans vaccination. Ces résultats ont ensuite été utilisés
pour calculer l’impact sur la santé (par ex. DALY évitées), l’impact
économique (par ex. coûts nets, coûts différentiels du programme
et coûts de traitement évités), le rapport coût-efficacité (par ex.
coût par décès évité) et le rapport coût-utilité (par ex. coût par
DALY évitée). Les résultats de chaque cohorte ont été regroupés
et utilisés pour rendre compte à la fois des avantages cumulatifs
et annuels pour la santé et des coûts associés à chaque scénario
[16].

Les DALY ont été estimées en utilisant le poids de l’incapacité
défini pour chaque syndrome par l’Organisation mondiale de la
Santé (OMS) [18] et l’espérance de vie à la naissance pour chaque
cohorte par l’Institut national de la statistique et de l’informatique
du Pérou (INEI), en utilisant des méthodes internationales validées
[19]. Un taux d’actualisation de 3 % a été utilisé pour les coûts et les
bénéfices, qui n’incluait pas la pondération selon l’âge (préférence
pour les années de vie gagnées pendant les années productives de
la vie) [20,21]. Un produit intérieur brut (PIB) par habitant pour
l’année 2011 de 6009 USD (1 USD = 2,80 PEN [Peruvian Nuevos
Soles]) a été utilisé comme  seuil de rapport coût-efficacité.

Le modèle a calculé le nombre d’OMA toutes causes confondues,
de pneumonies à pneumocoque, de méningites à pneumocoque et
de septicémies à pneumocoque, en multipliant le taux d’incidence
par les années de vie à risque estimées de la naissance à l’âge de
5 ans. Les années de vie à risque ont été calculées pour chaque
cohorte de naissance en utilisant des projections pour le nombre
de naissances et le taux de mortalité des nourrissons et des enfants.
La Figure 1 présente la structure du modèle général. Dans le scéna-
rio avec vaccination, le nombre total de cas évités a été estimé en
multipliant le nombre de cas dans chaque groupe d’âge (< 3 mois,
3-5 mois, 6-8 mois, 9-11 mois, 12-23 mois, 24-35 mois, 36-47 mois,
48-59 mois) par la couverture du programme dose-spécifique et
âge–spécifique (en utilisant le calendrier de vaccination DTC1/2/3
comme  indicateur), l’efficacité du vaccin dose-spécifique et la cou-
verture par type de vaccin. Les autres facteurs ont été modifiés dans
des analyses de scénarios hypothétiques (par ex. baisse de la pro-
tection, immunité de groupe < 5 ans, remplacement du sérotype,
faible efficacité, faible couverture du programme). Les décès ont été
estimés en appliquant le taux de létalité indiqué aux estimations
du nombre de cas post-vaccination. Les séquelles de la méningite
à pneumocoque ont été évaluées en multipliant le nombre de sur-
vivants à une méningite (total des cas estimés moins les décès)
par la proportion estimée de ces enfants qui développeraient des
séquelles neurologiques et auditives [16].

Les coûts ont été estimés sur la base du nombre d’enfants vac-
cinés selon la couverture vaccinale par dose puis ajustés selon les
coûts liés à la perte, au transport, à la manipulation et aux coûts
supplémentaires du système, qui comprenaient tous les autres
coûts différentiels, venant s’additionner à l’achat des vaccins et des
fournitures. Un nombre moyen de consultations ambulatoires et

d’hospitalisations a été estimé selon le type de maladie et multiplié
par le coût moyen pondéré par cas. Le coût par cas a été déduit de
la proportion de personnes recevant des soins par type de presta-
taire et du coût du traitement associé par prestataire. Pour estimer
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Fig. 1. Cadre conceptuel pour le modèle et la cha

es coûts à vie associés aux séquelles de méningite, un coût moyen
nnuel estimé jusqu’au décès a été attribué [16].

.2. Données démographiques

L’INEI a fourni des données sur le nombre de naissances vivantes
ar an, le taux de mortalité infantile et l’espérance de vie à la nais-
ance pour chacune des 20 cohortes. Le taux de mortalité chez les
nfants de moins de cinq ans a été obtenu auprès de la Division de
a population du Département des affaires économiques et sociales
es Nations Unies [22]. Ces données démographiques ont été

ncluses pour chacune des 20 cohortes de naissances (2012-2031)
t les quatre cohortes précédentes (2008–2011). Ces dernières
taient nécessaires pour calculer les événements « annuels » plus
récisément et le coût des cinq premières années du programme
e vaccination.

.3. Charge de morbidité

La pneumonie à pneumocoque, la méningite à pneumocoque,
a septicémie à pneumocoque et l’otite moyenne aiguë quelle que
oit sa cause ont été évaluées. L’OMA a été incluse en raison du
ôle causal de NTHi dans cette maladie [23,24]. Les données rela-
ives à la charge de morbidité liée aux syndromes pneumococciques
u Pérou sont rares, et des doutes persistent en ce qui concerne

a représentativité réelle des données disponibles et la mise en
vidence au laboratoire de la maladie dans toute son ampleur.
ar conséquent, nous avons également décrit la manière dont
’incidence de la maladie et les taux de létalité étaient déduits pour
s infections invasives à pneumocoque au Pérou.

chaque syndrome étudié ; les estimations figurent au Tableau 1.
Des estimations de fourchette basse et haute ont été définies pour
étudier l’analyse des scénarios hypothétiques.

2.3.1. Pneumonie à pneumocoque
Pour le scénario de référence, les estimations des taux

d’incidence cumulative et de létalité liés à la pneumonie à pneu-
mocoque au Pérou sont tirées d’une étude systématique de O’Brien
et al. [3]. Pour l’analyse des scénarios, les estimations d’incidence
cumulative de pneumonie à pneumocoque ont été établies à par-
tir des données primaires : cas de pneumonie clinique signalés par
le MINSA et l’EsSalud, pourcentage attendu de cas de pneumonie
confirmés par radiologie dans une étude systématique des données
d’Amérique latine et des Caraïbes [5] et proportion de confirmation
moléculaire de la présence de S. pneumoniæ dans des pneumonies
radiologiques au cours d’une étude primaire sur une population
péruvienne [25].

2.3.2. Méningite à pneumocoque
Les taux d’incidence cumulative et de létalité pour la méningite

à pneumocoque sont tirés des estimations de O’Brien et al. [3]. De
même,  les proportions de séquelles auditives et neurologiques sont
basées sur une étude systématique de Baraff et al. [26].

2.3.3. Infections à pneumocoque autres que pneumonie et

méningite (NPNM): septicémies à pneumocoque

Aucune donnée fiable sur l’incidence cumulative de la sep-
ticémie à pneumocoque n’ayant été trouvée, les estimations de
O’Brien [3] ont été utilisées, qui rapportent un taux de 1,27 cas de
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Tableau 1
Paramètres pour estimer la charge de morbidité de l’otite moyenne aiguë toutes causes confondues, de la pneumonie à pneumocoque, de la méningite à pneumocoque et de
la  septicémie à pneumocoque au Pérou (2011).

Paramètre Estimation Scénario Source/s

Faible Élevé

Incidence annuelle pour 100 000 enfants de 1 à 59 mois
Otite moyenne aiguë toutes causes
confondues

18 435 2552 90 000 Rudan I et al. [27] (estimation), Teele et al. [28] (élevé),
statistiques péruviennes (faible)

Pneumonie à pneumocoque 577 63 718 O’Brien et al. [3] (estimation et élevé), statistiques
péruviennes modifiéec (faible) [5,25]

Méningite à pneumocoque 16,0 12,0 19,0 O’Brien et al. [3] (estimation, élevé, faible)
NPNM à pneumocoque (septicémie)a

(sepsis)a % case fatality ratios in ages
1–59 mb

22,0 21,9 68,0 O’Brien et al. [3] (estimation, élevé, faible)

%  taux de létalité chez les 1-59 mb

Pneumonies toutes causes
confondues

7,3% 6,3% 9,9% O’Brien et al. [3] (estimation, élevé, faible)

Méningite à pneumocoque 63,3% 54,9% 72,6% O’Brien et al. [3] (estimation, élevé, faible)
NPNM à pneumocoque (septicémie)a 49,4% 49,4% 49,4% O’Brien et al. [3] (estimation, élevé, faible)
%  de séquelles chez les survivants de la méningite à pneumocoque
% de séquelles auditives 27,7% – – Baraff et al. [26]
% séquelles neurologiques 17,3% – – Baraff et al. [26]

Poids de l’incapacité pour les calculs de DALY
Otite moyenne aiguë toutes causes
confondues

0,02 – – OMSd Global Burden of Disease (GBD) 2004 [18]

Pneumonie à pneumocoque 0,26 – – OMS  GBD 2004 [18]
Méningite à pneumocoque 0,62 – – OMS  GBD 2004 [18]
NPNM à pneumocoque (septicémie)a 0,26 – – Hypothèse du modèle PROVAC
%  séquelles auditives 0,12 – – OMS  GBD 2004 [18]
% séquelles neurologiques 0,38 – – OMS  GBD 2004 [18]

Durée moyenne de la maladie (en jours)
Otite moyenne aiguë toutes causes
confondues

7 – – Médecins péruviens Delphi whit

Pneumonie à pneumocoque 6 – – Médecins péruviens Delphi whit
Méningite à pneumocoque 10 – – Médecins péruviens Delphi whit
NPNM à pneumocoque (septicémie)a 6 – – Médecins péruviens Delphi whit

Répartition des cas de maladie et des décès par âge (en mois)
<  3 m 9,4% – – Hortal et al. [29]
3–5 m 9,4% – – Hortal et al. [29]
6–8 m 9,8% – – Hortal et al. [29]
9–11 m 9,8% – – Hortal et al. [29]
12–23 m 28,6% – – Hortal et al. [29]
24–35 m 15,3% – – Hortal et al. [29]
36–47 m 8,9% – – Hortal et al. [29]
48–59 m 8,9% – – Hortal et al. [29]

a Toutes les septicémies à pneumocoques font référence aux infections invasives autres que pneumonie ou méningite (NPNM).
b En l’absence de vaccination, les taux de létalité sont présumés décliner dans chaque cohorte de naissance successive parallèlement à la tendance générale de la mortalité
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es  moins de cinq ans. Pour ce faire, on suppose que la part des décès dus à la mala
c Les statistiques péruviennes fournissent les cas de pneumonie clinique ; l’ensem
d OMS  = Organisation mondiale de la Santé.

PNM pour chaque cas de méningite à pneumocoque dans les pays
résentant moins de 75 décès pour 100 000 naissances vivantes
Pérou). D’après la même  étude systématique [3], nous sommes
artis du principe que la létalité de la septicémie spécifique à pneu-
ocoque représentait 78 % du taux de létalité pour la méningite à

neumocoque.

.3.4. Otite moyenne aiguë
L’incidence cumulative de l’OMA du scénario de référence est

ssue de données rapportées par Rudan et al. [27]. Toutefois, deux
utres estimations ont été évaluées dans l’analyse des scénarios
ypothétiques, l’une basée sur les rapports concernant les patients
u système péruvien de soins de santé ambulatoires, l’autre sur
es données publiées par Teele et al. [28]. Le modèle TRIVAC sup-
ose qu’il n’existe pas de cas d’OMA assez grave pour entraîner une
ospitalisation ou le décès du patient [16].
.3.5. Poids de l’incapacité, répartition des cas et mortalité selon
’âge

Les poids de l’incapacité due aux infections à pneumocoque,
insi qu’aux séquelles auditives et neurologiques, sont tirés de la
ez les moins de cinq ans reste fixe au fil du temps.
 été modifié pour obtenir les estimations de pneumonie à pneumocoque.

publication Global Burden of Disease: 2004 Update [18]. La réparti-
tion des cas et des décès par âge est tirée de travaux de Hortal et al.
[29] qui ont évalué l’incidence des sérotypes de pneumocoques
chez les patients de moins de 5 ans hospitalisés en Uruguay. Ce
rapport a été utilisé car la répartition de base des sérotypes de pneu-
mocoques (période de pré-vaccination) en Uruguay était similaire
à la répartition indiquée au Pérou [30].

2.4. Impact de la vaccination

2.4.1. Calendrier de vaccination et couverture vaccinale
Le Calendrier national de vaccination approuvé pour le VPC7 au

Pérou comprenait deux doses initiales à 2 et 4 mois, plus un rappel
à 12-18 mois (VPC2 + 1) [4,31,32]. La couverture vaccinale a été pré-
sumée à partir des taux de couverture atteints avec le VPC7 pour
2011, qui étaient de 99,2 % pour la première dose, 95,8 % pour la
seconde et 92,5 % pour le rappel. Le modèle a également présumé

que la couverture vaccinale pouvait connaître une augmentation
annuelle de 5%, jusqu’à un maximum possible de 99%. En outre, les
estimations en matière de couverture et de calendrier reposaient
sur la couverture du vaccin diphtérie-tétanos-coqueluche (DTC) tel
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Tableau  2
Paramètres pour estimer la couverture et le calendrier du vaccin antipneumococcique conjugué (VPC) au Pérou, 2012–2031a

Paramètre Estimation Scénario Sources/s

Faible Élevé

Couverture du DTC1 par âge durant l’année 2012 (indicateur pour les doses de VPC données avec le DTC1)
3  m 85,9 % 59,8 % 86,6 % Clark et Sanderson [33]
6 m 95,9 % 66,7 % 96,7 %
9  m 96,7 % 67,3 % 97,5 %
12  m 98,0 % 68,2 % 98,8 %
24  m 98,3 % 68,4 % 99,1 %

Couverture du DTC2 par âge durant l’année 2012 (indicateur pour les doses de VPC données avec le DTC2)
3  m 16,8 % 11,5 % 17,6 % Clark et Sanderson [33]
6 m 89,0 % 60,9 % 92,9 %
9  m 92,7 % 63,5 % 96,8 %
12  m 94,0 % 64,4 % 98,1 %
24  m 95,5 % 65,4 % 99,7 %

Couverture du DTC3 par âge durant l’année 2012 (indicateur pour les doses de VPC données avec le DTC3)
3  m 0,0 % 0,0 % 0,0 % Clark et Sanderson [33]
6 m 75,6 % 50,9 % 81,8 %
9  m 84,2 % 56,7 % 91,0 %
12  m 86,9 % 58,5 % 94,0 %
24  m 91,5 % 61,6 % 98,9 %

Couverture de la dose 1 d’antirougeoleux par âge durant l’année 2012 (indicateur pour les doses de rappel de VPC donnée avec la dose 1 d’antirougeoleux)
3  m 0,5 % 0,5 % 0,5 % Clark et Sanderson [33]
6 m 0,6 % 0,6 % 0,6 %
9  m 1,0 % 1,0 % 1,0 %
12  m 13,4 % 13,6 % 13,6 %
24  m 89,4 % 90,8 % 90,8 %
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a Les projections de couverture sur la période 2012–2031 ont été réalisées en pré
t  en supposant une baisse annuelle de 0 % de l’écart entre la couverture finale de l

 (DTC3) et 100 % (dose 1 d’antirougeoleux).

u’indiqué dans le Tableau 2 [33]. D’un autre côté, la couverture
ndiquée par l’enquête péruvienne sur la démographie et la santé
e la famille (ENDES) [34] a été considérée pour l’analyse des scé-
arios hypothétiques comme  une faible couverture, qui suppose
9,0 % pour la première dose, 65,6 % pour la seconde et 62,3 % pour

e rappel.

.4.2. Estimations de l’efficacité des vaccins
Le VPC10 et le VPC13 ont été homologués sur la base des critères

e non-infériorité immunologiques de l’OMS pour la corrélation de
a protection dans les essais sur l’efficacité du VPC7 [4]. L’efficacité
es deux nouveaux vaccins antipneumococciques était basée sur
ne méta-analyse des données cliniques du VPC7 qui estimait une
fficacité à 81 % (calendrier VPC3 + 1) [8]. L’efficacité a été multi-
liée par la couverture sérotypique de chaque vaccin. La répartition
érotypique a été obtenue par la surveillance sentinelle au Pérou
30].

L’efficacité du VPC10 pour prévenir l’OMA a été extrapolée à
artir d’une étude réalisée en République Tchèque et en Slova-
uie, qui évaluait un prototype de VPC11 [35] et indiquait une
fficacité de 33,6 % dans la prévention des OMA  toutes causes
onfondues. Le VPC10 comprend comme  porteur la protéine de
urface D de Haemophilus Influenzæ Type b (Hib) — offrant éven-
uellement une protection supplémentaire contre NTHi, une cause
mportante d’OMA – et possède la même  composition que le pro-
otype de VPC11 [24,36]. L’efficacité du VPC13 dans la prévention
es cas d’OMA a été directement extrapolée de la méta-analyse
es données cliniques du VPC7 [37]. Toutefois, étant donné que la
épartition des fréquences des agents étiologiques de l’OMA peut
arier selon le pays, l’efficacité de chaque vaccin a été pondérée
elon l’équation suivante (1), qui prend en compte la répartition
roportionnelle de Hib et S. pneumoniæ au Pérou, ainsi que la
ouverture des sérotypes du pneumocoque par pays. D’après la

éta-analyse publiée par Bardach et al. [36], les proportions de

as d’OMA dus à S. pneumoniæ et NTHi étaient respectivement de
2,4 % et 18,3 %. La couverture vaccinale proportionnelle d’OMA à
neumocoque (excluant la protection croisée entre sérotypes) était
nt que le VPC atteindrait la même couverture avec le même calendrier que le DTC,
rte (couverture à l’âge de 24 m)  et un plafond de 100 % (DTC1), 99 % (DTC2) et 99

de 58 % pour le VPC10 et 70 % pour le VPC13 [38]. Par conséquent,
l’efficacité pondérée pour prévenir les cas d’OMA était de 12,3 %
pour le VPC10 et 7 % pour le VPC13 (Tableau 3).

Estimation de l’efficacité du VPC contre l’OMA :

Efficacité = %Spc  × ESpc + %Spnc  × ESpnc + %NTHi  × ENTHi (1)

où:

% Spc: pourcentage de cas d’OMA dus aux sérotypes de S. pneumo-
niæ inclus dans le VPC
% ESpc: efficacité contre les sérotypes de S. pneumoniæ inclus dans
le VPC
%  Spnc: pourcentage de cas d’OMA dus aux sérotypes de S. pneu-
moniæ non inclus dans le VPC
% Espnc: efficacité contre les sérotypes de S. pneumoniæ non inclus
dans le VPC
% NTHi: pourcentage de cas d’OMA dus à NTHi
ENTHi: Efficacité contre NTHi (effet négatif relatif pour VPC13 et
effet positif pour VPC10)

L’efficacité estimée du Schéma 2 + 1 contre les IIP dues aux séro-
types vaccinaux a été présumée similaire à l’efficacité 3 + 1 par le
Groupe stratégique consultatif d’experts (SAGE) sur la vaccination
de l’OMS [4]. Les schémas deux doses et une dose ont été respecti-
vement estimés d’après un rapport de Mahon et al. [39] et Urueña
et al. [40].

2.4.3. Couverture sérotypique des vaccins
D’après les rapports de la surveillance sentinelle des pneumo-

nies et méningites bactériennes chez les enfants de moins de cinq
ans au Pérou pour la période 2000-2008 (avant l’introduction du
VPC7) [30], nous avons estimé une couverture de 70,8 % des séro-

types inclus dans le VPC10 et 81,3 % pour ceux du VPC13. Les
répartitions estimées correspondaient aux résultats d’un rapport
de plusieurs hôpitaux de Lima [41]. Le Tableau 3 montre l’impact
estimé de chacune des alternatives à la vaccination en fonction
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Tableau 3
Paramètre pour estimer l’impact du VPC10 et du VPC13 au Pérou, 2012-2031.

Paramètre VPC10 VPC13 Source/s

Scénario Scénario

Estimation Faible Élevé Estimation Faible Élevé

Efficacité du vaccin contre l’otite moyenne aiguë toutes causes confondues
Dose 1 6,5 % 6,5 % 25,8 % 3,9 % 3,0 % 6,9 % Urueña et al. [40]
Dose 2 11,8 % 11,8 % 33,6 % 7,1 % 5,5 % 9,0 % Mahon et al. [39]
Dose 3 12,8 % 12,8 % 33,6 % 7,7 % 6,0 % 9,0 % Prymula et al. (VPC10)

[35], Pavia et al.
(VPC13) [37]

Efficacité du vaccin contre la pneumonie à pneumocoque due aux sérotypes vaccinaux/méningite à pneumocoque/NPNM à pneumocoque (septicémie)e
Dose 1 41,0 % 31,9 % 74,8 % 41,0 % 31,9 % 74,8 % Urueña et al. [40]
Dose 2 74,5 % 58,0 % 97,4 % 74,5 % 58,0 % 97,4 % Mahon et al. [39]
Dose 3 81,0 % 63,0 % 97,4 % 81,0 % 63,0 % 97,4 % Lucero et al. [8]
% de couverture sérotypique des vaccins
Cas de pneumonie à pneumocoque 70,8 % 70,8 % 70,8 % 81,3 % 81,3 % 81,3 % SIREVA-Surveillance

péruvienne [30]
Méningite à pneumocoque 70,8 % 70,8 % 70,8 % 81,3 % 81,3 % 81,3 % SIREVA-Surveillance

péruvienne [30]
NPNM à pneumocoque (septicémie)a 70,8 % 70,8 % 70,8 % 81,3 % 81,3 % 81,3 % SIREVA-Surveillance

péruvienne [30]
Autres hypothèses d’impact de la vaccination
%  couverture relativeb 90 % 90 % 100 % 90 % 90 % 100 % Hypothèse TRIVAC [16]
% de baisse de l’efficacité des doses par anc 1,3 % 0,0 % 5,0 % 1,3 % 0,0 % 5,0 % Hypothèse TRIVAC [16]
Baisse de la couverture des sérotypes vaccinaux/and, e 2,5 % 0,0 % 5,0 % 0,0 % 0,0 % 5,0 % Hypothèse TRIVAC [16]

a Toutes les septicémies à pneumocoque font référence aux infections invasives autres que pneumonie et méningite (NPNM).
b La couverture relative est la couverture des personnes risquant de contracter la maladie (c’est-à-dire la couverture réelle) par rapport à la couverture dans l’ensemble

de  la cohorte de naissance (c’est-à-dire la couverture globale) ; la couverture globale est multipliée par la couverture relative pour obtenir une estimation plus réaliste de la
couverture réelle.

c Pour tenir compte de la baisse de durée de la protection clinique induite par le vaccin, TRIVAC utilise une matrice d’atténuation avec des tranches d’âge (< 3 mois, 4-5
m,  6-8 m, 9-11 m,  12-23 m,  24-35 m,  36-47 m,  48-59 m)  répétées dans les lignes et colonnes de la matrice. La protection directe au début de chaque tranche d’âge est
représentée par la diagonale allant de la partie supérieure gauche à la partie inférieure droite de la matrice. La protection est recalculée pour chaque tranche d’âge au fur et
à  mesure que l’enfant grandit (il passe de gauche à droite dans chaque ligne). La protection ajustée selon l’âge est calculée en ajoutant les estimations de protection révisées
pour  chaque colonne.

d Nous n’avons pas utilisé dans le scénario de référence de multiplicateur d’immunité collective, conformément à l’avis des médecins péruviens (Delphi). Toutefois, nous
avons  utilisé un tel multiplicateur dans les analyses de scénarios.

e Le remplacement des infections dues aux sérotypes vaccinaux est géré en réduisant chaque année d’un pourcentage fixe la couverture des sérotypes vaccinaux escomptée
dans  les cohortes vaccinées successives, ce qui diminue dans la même  proportion l’impact escompté du programme dans chaque cohorte vaccinée successive, Ainsi, pour
u  à: [T
l s vacc
n

d
s

2

c
I
n
U

2

u
d
l
l
p
c
1
d
p
n
[

2

e
(

ne  cohorte vaccinée donnée, le % de couverture de sérotypes vaccinaux est égal
’introduction du vaccin, R = % de réduction annuelle de la couverture des sérotype
aissance vaccinées.

es syndromes cliniques, de l’efficacité relative et de la couverture
érotypique du scénario de référence.

.4.4. Couverture relative des décès
Ce paramètre ajuste la couverture vaccinale pour prendre en

ompte la couverture réelle des enfants qui auraient contracté une
IP, et surtout seraient décédés si la population n’avait pas été vacci-
ée, et l’exprime en pourcentage de la couverture nationale globale.
ne couverture relative de 90 % des décès a été présumée [16].

.4.5. Effets indirects de la vaccination
Le remplacement sérotypique est un phénomène caractérisé par

ne augmentation des cas d’IIP dues à des sérotypes non inclus
ans les vaccins, comme  cela a été précédemment rapporté pour

e sérotype 19A [42]. Étant donné que 19A n’est pas inclus dans
e VPC10, nous avons estimé une réduction globale de 1,3 % de la
rotection contre la maladie avec chaque cohorte vaccinée suc-
essive ; tandis que pour le VPC13, la réduction présumée était de
,25 %. Le scénario de référence n’a pas pris en compte l’immunité
e groupe ; toutefois, l’analyse des scénarios hypothétiques l’a
rise en compte chez les enfants de moins de 5 ans non vacci-
és, pour les deux vaccins, avec une immunité présumée de 10%
43].
.4.6. Utilisation et coûts des services de santé
Les estimations de l’ENDES montrent que 51,9 % et 22,6 % des

nfants de moins de 5 ans sont respectivement couverts par le SIS
Seguro Integral de Salud) du MINSA et l’EsSalud comme  modalités
*(1 − R)N] où T = % d’infections dues aux sérotypes vaccinaux durant l’année de
inaux après l’introduction du vaccin, N = nombre dans la séquence des cohortes de

d’assurance publique [34]. Le traitement pour la pneumococcie de
l’enfant dans le Secteur de services de santé de la police et des forces
armées ou dans le secteur privé a été exclu de cette analyse. Les
données sur l’utilisation des services de santé ont été fournies par
le MINSA et l’EsSalud.

Pour définir les protocoles systématiques de traitement pour
chacun des syndromes cliniques analysés, une étude transversale
auprès des pédiatres a été réalisée. Ceux-ci ont été choisis par
un échantillon aléatoire stratifié avec une répartition proportion-
nelle au nombre de médecins dans chaque région du pays. Sur
les 100 pédiatres invités à participer au niveau national, 76 ont
accepté. Les participants ont rempli un questionnaire sur l’OMA
élaboré avec le soutien de la Société péruvienne de pédiatrie et des
questionnaires ad hoc élaborés par l’OPS pour l’infection invasive, la
pneumonie et la méningite [16]. La gestion des séquelles auditives
et neurologiques a été obtenue directement de médecins expéri-
mentés de l’Institut national de réinsertion. Le pourcentage de cas
de pneumonie nécessitant un traitement en milieu hospitalier a été
fourni par le MINSA et l’EsSalud.

Les économies réalisées par le système de santé grâce à la
prévention des syndromes cliniques pneumococciques ont été esti-
mées selon le type de prestataire de service, la complexité du niveau
de soin et le type de prise en charge (hospitalisation ou ambula-
toire).
Les coûts unitaires pour les services de soins de santé étaient
basés sur le coût des soins du secteur public, à l’aide des documents
officiels décrivant la méthodologie standard de calcul des prix uti-
lisée par le MINSA [44]. Les coûts des médicaments étaient basés
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ur les données de l’Observatoire péruvien des produits pharma-
eutiques, obligatoires pour le MINSA et l’EsSalud [45].

Une étude sur le recours aux soins de santé a été réalisée par
es 76 médecins péruviens pour estimer le nombre d’interventions

édicales et les quantités de médicaments prescrits pour chaque
aladie. Le Tableau 4 récapitule les paramètres d’entrée pour esti-
er  l’utilisation et les coûts des services de soins de santé de la

erspective du gouvernement péruvien.

.4.7. Coûts des programmes de vaccination
Les prix unitaires des vaccins ont été obtenus auprès du Fonds

enouvelable de l’OPS. Au cours de l’année de l’analyse (2012), le
rix par dose de VPC10 était de 14,24 USD, et de 16,34 USD pour

e VPC13. Ces prix ont été adaptés pour la capitalisation du Fonds
enouvelable de l’OPS (3,5% du prix de la dose), la livraison, le trans-
ort et l’assurance (15% du prix de la dose).

Tous les coûts supplémentaires encourus par le système de
anté ont été estimés à 1,40 USD par dose, cette somme  incluant
e développement de la chaîne du froid, le transport, le matériel, la
ormation, la supervision et le suivi. Une baisse annuelle de 2 % du
rix du vaccin a été présumée. Le prix de la boîte de sécurité a été
valué à 0,64 USD par unité, chaque boîte contenant au maximum
50 seringues. En outre, les boîtes de sécurité ont été soumises à
ne dépense de livraison de 7,5 % du prix, plus une perte estimée de
0 %; aucun coût supplémentaire n’a été supposé pour la capitali-
ation. Le coût par seringue a également été ajouté : 0,16 USD, plus
n facteur d’ajustement de 8 % pour le transport/la manipulation
t 1 % pour la perte. Ces informations ont été fournies par le Service
ational des approvisionnements et ressources stratégiques en
anté du MINSA (DARES). Le Tableau 5 montre les paramètres pour
es coûts des programmes du VPC10 et du VPC13, et inclut les
stimations pour toutes les cohortes de naissance prévues.

.5. Analyse de sensibilité et scénarios hypothétiques

Une analyse de sensibilité univariée a été réalisée, qui modifie
haque entrée systématiquement de ± 10 % et enregistre le pour-
entage de variation en USD actualisé par DALY évitée. L’analyse
es résultats selon différentes hypothèses étant un aspect impor-
ant d’une évaluation économique [20,46], cette étude a modifié
es hypothèses et les paramètres de référence pour construire et
nalyser différents scénarios.

Nous avons construit un scénario de faible incidence d’infection
 pneumocoque, basé sur les statistiques qui étaient inférieures
 l’incidence prévue pour le Pérou par le rapport de l’OMS sur la
harge des pneumococcies [18] ; la méningite et les infections inva-
ives NPNM étaient en dessous de la limite inférieure de l’IC à 95 %
e l’incidence pour chaque infection indiquée dans l’examen sys-
ématique [3]. En outre, un scénario de forte incidence d’OMA a été
stimé sur la base des données de l’étude de Teele et al. [28]. De plus,
ous avons créé un scénario de taux de létalité faible ou élevé sur

a base des limites de l’intervalle de confiance de la méta-analyse
e O’Brien et al. [3].

Nous avons établi un scénario avec une faible efficacité du VPC13
ans la prévention des cas d’OMA en prenant l’estimation ponc-
uelle de 6 % de la méta-analyse de Pavia et al., et une efficacité
levée issue de 9 % de la même  étude [37]. Le scénario à effica-
ité élevée pour l’effet du VPC10 sur les cas d’OMA était de 33,6 %
’après Prymula et al. [35]. Pour les autres syndromes, nous avons
ris en compte une efficacité élevée de 97,4 % contre les sérotypes
accinaux avec les deux VPC sur la base de l’étude de Black et al.
47], et une faible efficacité de 85 % contre les sérotypes vaccinaux

ssue de la méta-analyse de Lucero et al. [8]. En outre, nous avons
roposé un scénario sans baisse d’efficacité au fil du temps et un
utre comprenant une immunité de groupe de 10 % pour les deux
PC.
ne 33S (2015) S173–S186 S179

Nous avons également intégré un scénario avec une faible
couverture vaccinale selon les données de l’enquête ENDES. Ses
pourcentages de couverture étaient inférieurs à ceux fournis par le
calendrier national de vaccination et utilisés dans l’analyse des scé-
narios de référence. De plus, un scénario avec une réduction (80 %)
et un autre avec une augmentation (100 %) de la couverture relative
des décès pour les deux VPC ont été inclus.

Nous avons utilisé les coûts estimés des services de soins de
santé du secteur privé pour construire un scénario de coûts supé-
rieurs d’hospitalisations et de consultations ambulatoires dans
le secteur public. Nous avons proposé un scénario avec un taux
d’actualisation de 5 % [20,21] et un autre analysant seulement 10
cohortes de naissance. Concernant le prix du vaccin, nous avons
évalué l’effet d’un prix fixe par rapport à une baisse annuelle de
10 %.

Nous avons élaboré un scénario favorable à la vaccination, qui
comprenait une forte incidence et un taux de létalité élevé, ainsi
qu’une efficacité élevée et une baisse de 10 % du prix de la vac-
cination annuelle, une immunité collective (effet direct x 110 %),
une absence d’ajustement pour la couverture relative, des coûts
d’hospitalisation et de consultations ambulatoires plus élevés et
un remplacement sérotypique plus faible (c’est-à-dire de 1 % pour
le VPC10). Nous avons également établi un scénario défavorable
au vaccin, avec une incidence, une efficacité contre la mortalité,
une couverture et des coûts d’hospitalisation/consultations ambu-
latoires inférieurs, ainsi qu’un ajustement de la couverture relative
de 80 %, sans changement de prix du vaccin au cours du temps.

3. Résultats

3.1. Impact de la vaccination

Tous les résultats indiqués sont actualisés de 3 %. Sur les 20
cohortes d’enfants évaluées entre 2012 et 2031, le scénario sans
vaccination entraînerait 7 327 014 cas d’OMA; 229 238 cas de
pneumonie à pneumocoque (PP) ; 6359 cas de méningite à pneu-
mocoques (MP); 8744 cas de septicémie à pneumocoque (SP) ; 1323
cas de séquelles neurologiques et auditives (SNA) ; et 21 194 décès.
Avec les vaccinations par le VPC13 et le VPC10, les nombres de cas
de PP, MP  et SP et décès associés seraient respectivement réduits
de 49 % et 35 %. En outre, le VPC13 diminuerait de 49 % les séquelles
neurologiques et auditives, et le VPC10 de 34 %. Le nombre total
de DALY évitées et de LYG serait de 38,3 % supérieur avec le VPC13
qu’avec le VPC10.

Le Tableau 6 détaille les résultats pour chacune des trois straté-
gies analysées : absence de vaccination, vaccination par le VPC10,
et vaccination par le VPC13. En résumé, nous avons observé que le
VPC10 prévient un plus grand nombre de cas d’OMA, tandis que le
VPC13 prévient un plus grand nombre de cas de PP, MP,  SP, SNA et
décès.

3.2. Coûts

Les résultats de l’étude ont démontré qu’au Pérou, un pro-
gramme  de vaccination qui utilise le VPC13 est plus coûteux
qu’un programme utilisant le VPC10, avec des coûts nets cumulés
s’élevant à 54,8 millions USD supplémentaires pour le VPC13 sur les
20 cohortes étudiées. Toutefois, les économies actualisées pour le
système de santé sont plus importantes pour le VPC13, représen-
tant 9,8 millions USD supplémentaires par rapport aux économies
réalisées avec le VPC10. Par conséquent, la différence de coût net

VPC13 moins VPC10 pour les 20 cohortes est de 44,9 millions USD.
Le Tableau 7 indique les bénéfices économiques actualisés dans les
trois scénarios de référence et le Tableau 8 le coût net actualisé pour
les deux options de vaccination.
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Tableau 4
Paramètres pour estimer l’utilisation et les coûts des services de santé (en USD de 2012) au Pérou,.

Paramètre Estimation Scénarios Source/s

Faible Élevé

Consultations ambulatoires
Consultations ambulatoires par épisode d’infection

Otite moyenne aiguë toutes causes confondues 0,79 0,79 0,79 Médecins péruviens Delphi whit
Cas  de pneumonie à pneumocoque 0,79 0,79 0,79 Médecins péruviens Delphi whit

Coût  pour le gouvernement par consultation ambulatoire
Otite moyenne aiguë toutes causes confonduesa 18 $ 18 $ 134 $ Coût péruvien moyen (estimation et

scénario faible), coût du secteur privé
péruvien (scénario élevé)

Cas  de pneumonie à pneumocoqueb 41 $ 41 $ 171 $ Coût péruvien moyen (estimation et
scénario faible), coût du secteur privé
péruvien (scénario élevé)

Hospitalisations
Hospitalisations par épisode d’infection

Cas de pneumonie à pneumocoque 0,30 0,30 0,30 DGE-Ministère de la Santé
Méningite à pneumocoque 0,75 0,75 0,75 Médecins péruviens Delphi whit
NPNM à pneumocoque (septicémie) 1,00 1,00 1,00 Médecins péruviens Delphi whit

Coût  pour le gouvernement par hospitalisation
Cas de pneumonie à pneumocoquec 643 $ 643 $ 1585 $ Coût péruvien moyen (estimation et

scénario faible), coût du secteur privé
péruvien (scénario élevé)

Méningite à pneumocoqued 1148 $ 1148 $ 3225 $ Coût péruvien moyen (estimation et
scénario faible), coût du secteur privé
péruvien (scénario élevé)

NPNM à pneumocoque (septicémie)e 2806 $ 2806 $ 5241 $ Coût péruvien moyen (estimation et
scénario faible), coût du secteur privé
péruvien (scénario élevé)

Séquelles de méningite
Coûts pour le gouvernement des séquelles de méningite par anf

Séquelles auditives 80 $ 50 $ 150 $ Coût péruvien moyen (estimation et
scénario faible), coût du secteur privé
péruvien (scénario élevé)

Séquelles neurologiques 113 $ 50 $ 150 $ Coût péruvien moyen (estimation et
scénario faible), coût du secteur privé
péruvien (scénario élevé)

a Les coûts pour le gouvernement par consultation ambulatoire (otite moyenne aiguë toutes causes confondues) incluent ceux du ministère de la Santé et de la Sécurité
sociale.  Les consultations ambulatoires sont réparties comme  suit : 88,8 % pour le ministère de la Santé, 11,1 % pour la Sécurité sociale. Le coût présenté est la moyenne
pondérée des coûts spécifiques aux prestataires.

b Les coûts pour le gouvernement par consultation ambulatoire (pneumonie à pneumocoque) incluent ceux du ministère de la Santé et de la Sécurité sociale. Les consul-
tations ambulatoires sont réparties comme  suit : 78,4 % pour le ministère de la Santé, 21,6 % pour la Sécurité sociale. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts
spécifiques aux prestataires.

c Les coûts pour le gouvernement par hospitalisation (pneumonie à pneumocoque) incluent ceux du ministère de la Santé et de la Sécurité sociale [coût par jour-patient
multiplié par la durée du séjour prévue et le coût des médicaments et tests diagnostiques spécifiques à la maladie]. Les hospitalisations sont réparties comme suit: 77 % pour
le  ministère de la Santé, 23 % pour la Sécurité sociale. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts spécifiques aux prestataires.

d Les coûts pour le gouvernement par hospitalisation (méningite à pneumocoque) incluent ceux du ministère de la Santé et de la Sécurité sociale [coût par jour-patient
multiplié par la durée du séjour prévue et le coût des médicaments et tests diagnostiques spécifiques à la maladie]. Les hospitalisations sont réparties comme  suit: 97,2 %
pour  le ministère de la Santé, 2,8 % pour la Sécurité sociale. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts spécifiques aux prestataires.

e Les coûts pour le gouvernement par hospitalisation (septicémie à pneumocoque) incluent ceux du ministère de la Santé et de la Sécurité sociale [coût par jour-patient
multiplié par la durée du séjour prévue et le coût des médicaments et tests diagnostiques spécifiques à la maladie]. Les hospitalisations sont réparties comme suit: 83,1
%  pour le ministère de la Santé, 16,9 % pour la Sécurité sociale. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts spécifiques aux prestataires. Toutes les septicémies à
pneumocoque font référence aux maladies invasives autres que pneumonie et méningite (NPNM).
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f Les coûts des séquelles supportés par le gouvernement incluent ceux du mini
’apparition de la méningite, et couvrent toute l’espérance de vie. Ces coûts sont in

.3. Coût-efficacité et rapport coût-efficacité différentiel

L’intervention était considérée efficace au regard des coûts
i le coût par DALY évitée était inférieur ou égal à 3 x le
NB par habitant, et très efficace au regard des coûts si ce
oût par DALY évitée était inférieur à < 1 × le PNB par habitant
48]. Le coût actualisé par DALY évitée était de 1605 USD avec
e VPC10 et 1304 USD avec le VPC13 ; les deux taux sont infé-
ieurs au PNB par habitant du Pérou en 2011 (6009 USD). Le
apport le plus coûteux était celui du VPC13— lorsque les résul-
ats du scénario de référence ont été comparés directement

 ceux du VPC10, ses avantages supplémentaires justifieraient

’investissement supplémentaire (rapport coût-efficacité différen-
iel [ICER] = 519 USD par DALY évitée). En outre, les coûts par
YG, hospitalisation évitée et décès évités du VPC13 étaient infé-
ieurs à ceux du VPC10. Ces résultats montrent une dominance
e la Santé et de la Sécurité sociale, sont appliqués annuellement à partir de l’âge
t actualisés dans le temps pour le scénario de référence (meilleure estimation).

étendue du VPC13 par rapport au VPC10 dans le contexte péruvien
(Fig. 2).

3.4. Analyses de sensibilité

Les analyses des scénarios pour le VPC10 et le VPC13 se trouvent
respectivement sur les Figures 3 et 4. Dans la quasi-totalité des
scénarios, les deux vaccins VPC étaient très efficaces au regard des
coûts, et permettaient même  de faire des économies, comparative-
ment à l’absence de vaccination. Un scénario comportant plusieurs
cas de figure défavorables restait efficace au regard des coûts, ce qui
indique que la recommandation d’introduire le VPC est pertinente.

Dans tous les scénarios, le VPC13 était légèrement plus efficace au
regard des coûts que le VPC10. Cela repose sur l’hypothèse selon
laquelle le VPC13 couvrirait un grand nombre d’infections à pneu-
mocoque et, de ce fait, empêcherait un plus grand nombre de décès.
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Tableau  5
Paramètre pour estimer les coûts des programmes de vaccination par le VPC10 et le VPC13 au Pérou, 2012-2031.

Paramètre VPC10 VPC13 Source/s

Estimations Scénarios (USD) Estimations Scénarios (USD)

(USD) Faible Élevé (USD) Faible Élevé

Projection du prix de la dose de vaccin
2012 14,24 $ 14,24 $ 14,24 $ 16,34 $ 16,34 $ 16,34 $ Fonds renouvelable de l’OPS
2013  13,96 $ 12,82 $ 14,24 $ 16,01 $ 14,71 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2014  13,68 $ 11,53 $ 14,24 $ 15,69 $ 13,24 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2015  13,40 $ 10,38 $ 14,24 $ 15,38 $ 11,91 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2016  13,13 $ 9,34 $ 14,24 $ 15,07 $ 10,72 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2017  12,87 $ 8,41 $ 14,24 $ 14,77 $ 9,65 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2018  12,61 $ 7,57 $ 14,24 $ 14,47 $ 8,68 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2019  12,36 $ 6,81 $ 14,24 $ 14,19 $ 7,82 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2020  12,11 $ 6,13 $ 14,24 $ 13,90 $ 7,03 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2021  11,87 $ 5,52 $ 14,24 $ 13,62 $ 6,33 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2022  11,64 $ 4,97 $ 14,24 $ 13,35 $ 5,70 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2023  11,40 $ 4,47 $ 14,24 $ 13,08 $ 5,13 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2024  11,17 $ 4,02 $ 14,24 $ 12,82 $ 4,61 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2025  10,95 $ 3,62 $ 14,24 $ 12,57 $ 4,15 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2026  10,73 $ 3,26 $ 14,24 $ 12,31 $ 3,74 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2027  10,52 $ 2,93 $ 14,24 $ 12,07 $ 3,36 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2028  10,31 $ 2,64 $ 14,24 $ 11,83 $ 3,03 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2029  10,10 $ 2,37 $ 14,24 $ 11,59 $ 2,73 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2030  9,90 $ 2,14 $ 14,24 $ 11,36 $ 2,45 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
2031  9,70 $ 1,92 $ 14,24 $ 11,13 $ 2,21 $ 16,34 $ Estimations de l’équipe nationale
Autres  coûts de la dose de vaccin
Manipulation internationale (%

du prix du vaccin)
3,50 % 1,22 % 1,22 % 3,50 % 1,22 % 1,22 % Fonds renouvelable de l’OPS

Distribution internationale (%
du prix du vaccin)

22,00 % 1,22 % 1,22 % 22,00 % 1,22 % 1,22 % Fonds renouvelable de l’OPS

Perte  (% de doses jetées, etc.)a 1,00 % 0,00 % 0,00 % 1,00 % 0,00 % 0,00 % Ministère de la Santé – Ministère
de la Santé

Coût  de la boîte de sécurité (150 seringues par boîte)
Prix de chaque boîte de

sécurité
0,64 – – 0,64 – – DARES-Ministère de la Santé

Manutention internationale (%
du prix du vaccin)

0,00 % – – 0,00 % – – DARES-Ministère de la Santé

Distribution internationale (%
du prix du vaccin)

7,52 % – – 7,52 % – – DARES-Ministère de la Santé

Perte (% de doses jetées, etc.)a 20,00 % – – 20,00 % Estimations PROVAC
Coûts  d’introduction différentiels pour le système
Coût différentiel pour le

système par dose
1,00 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00 Stratégie nationale de vaccinations

-  Ministère de la Santé

a Le pourcentage de perte est converti en un facteur [1/(1 − % de perte)] multiplié par le nombre escompté de doses requises pour atteindre le niveau de couverture prévu.

Tableau 6
Bénéfices sanitaires actualisés (20 cohortes vaccinées sur la période 2012–2031)a

Pas de vaccin VPC10 VPC13
(statu quo) Avec vaccin Évité Avec vaccin Évité

Total cas < 5 ans 7 571 354 6 915 878 655 477 7 031 807 539 547
Otite  moyenne aiguë toutes causes confondues 7 327 014 6 756 741 570 273 6 907 199 419 815
Cas  de pneumonie à pneumocoque 229 238 149 300 79 937 116 906 112 331
Méningite à pneumocoque 6359 4142 2217 3243 3116
NPNM  à pneumocoque (septicémie)b 8744 5695 3049 4459 4285
Total  des consultations ambulatoires 5 924 759 5 421 711 503 047 5 518 331 406 428
Otite  moyenne aiguë toutes causes confondues 5 770 023 5 320 934 449 09 0 5 439 419 330 604
Cas  de pneumonie à pneumocoque 154 735 100 778 53 958 78 912 75 824
Total  des hospitalisations 82 284 53 591 28 693 41 963 40 321
Cas  de pneumonie à pneumocoque 68 771 44 790 23 981 35 072 33 699
Méningite à pneumocoque 4769 3106 1663 2432 2337
NPNM  à pneumocoque (septicémie) 8744 5695 3049 4459 4285
Total  des décès < 5 ans 21 194 13 682 7512 10 808 10 386
Cas  de pneumonie à pneumocoque 14 148 9134 5015 7215 6933
Méningite à pneumocoque 3399 2194 1205 1733 1666
NPNM  à pneumocoque (septicémie) 3647 2354 1292 1860 1787
Total  enfants avec incapacité permanente 1323 868 455 672 651
Séquelles auditives 820 538 282 416 404
Séquelles neurologiques 503 330 173 256 248
Années  de vie ajustées sur l’incapacité (DALY) 642 147 415 778 226 370 329 028 313 119
DALY dues à la morbidité 13 173 9500 3673 8098 5075
DALY  dues à la mortalité 628 974 406 278 222 696 320 931 308 044

a Les bénéfices sanitaires sont actualisés à 3 % par an.
b Toutes les septicémies à pneumocoque font référence aux infections invasives autres que pneumonie et méningite (NPNM).
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Fig. 3. Coût par année de vie ajustée sur l’incapacité (DALY) évitée pour le scénario de référence du vaccin antipneumococcique conjugué 10-valent et d’autres scénarios
hypothétiques: perspective du Gouvernement du Pérou.

Fig. 4. Coût par année de vie ajustée sur l’incapacité (DALY) évitée pour le scénario de référence du vaccin antipneumococcique conjugué 13-valent et d’autres scénarios
hypothétiques: perspective du Gouvernement du Pérou.
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Tableau  7
Bénéfices économiques actualisés du vaccin antipneumococcique conjugué-10 (VPC10) par rapport au VPC13 au Pérou (20 cohortes vaccinées sur la période 2012-2031).

Pas de vaccin VPC10 VPC13
(statu quo) Avec vaccin Évité Avec vaccin Évité

Total coûts services de santé publicsa 187 084 198 $ 149 699 031 $ 37 385 167 $ 139 864 039 $ 47 220 160 $
Total  coûts consultations ambulatoires 109 119 066 $ 98 901 345 $ 10 217 721 $ 100 111 508 $ 9 007 558 $

Otite  moyenne aiguë toutes causes confondues 102 751 561 $ 94 754 250 $ 7 997 311 $ 96 864 221 $ 5 887 340 $
Cas  de pneumonie à pneumocoque cases 6 367 505 $ 4 147 095 $ 2 220 410 $ 3 247 288 $ 3 120 217 $

Total  coûts hospitalisations 74 222 749 $ 48 340 565 $ 25 882 184 $ 37 851 971 $ 36 370 778 $
Cas  de pneumonies de toutes causes 44 215 372 $ 28 797 048 $ 15 418 324 $ 22 548 868 $ 21 666 504 $
Méningite à pneumocoque 5 476 527 $ 3 566 810 $ 1 909 718 $ 2 792 909 $ 2 683 619 $
NPNM  à pneumocoque (septicémie)b 24 530 849 $ 15 976 707 $ 8 554 142 $ 12 510 194 $ 12 020 655 $

Total  coûts séquelles* 3 742 384 $ 2 457 121 $ 1 285 263 $ 1 900 560 $ 1 841 824 $
Séquelles auditives 1 999 473 $ 1 312 767 $ 686 706 $ 1 015 427 $ 984 046 $
Séquelles neurologiques 1 742 911 $ 1 144 355 $ 598 557 $ 885 133 $ 857 778 $

a La perspective du gouvernement comprend [tous les coûts jour-patient et médicament/diagnostic spécifiques à toute maladie supportés par le Gouvernement du Pérou
pour  les prestataires de santé suivants: ministère de la Santé et Sécurité sociale]. Les coûts sont actualisés de 3 % par an.

b Toutes les septicémies à pneumocoque font référence aux maladies invasives autres que pneumonie et méningite (NPNM).

Tableau 8
Rapport coût-efficacité actualisé du vaccin antipneumococcique conjugué-10 (VPC10) par rapport au VPC13 au Pérou (20 cohortes vaccinées sur la période 2012–2031)a

VPC10
Perspective gouvernementale

VPC13
Perspective gouvernementale

Coût-efficacité par rapport à l’absence de vaccin
Coût net de l’introduction du vaccin 363 268 692 $ 408 264 249 $
Coûts de l’introduction du vaccin 400 653 860 $ 455 484 409 $
Coûts de services de santé évités 37 385 167 $ 47 220 160 $
DALY  évitées b 226 370 313 119
YLD  évitées—DALY dues à la morbidité 3673 5075
YLL  évitées—DALY dues à la mortalité 222 696 308 044
USD  par DALY évitée 1605 $ 1304 $
Coût-efficacité du VPC13 par rapport au VPC10
Coût net de l’introduction du vaccin – 44 995 556 $
Coûts  de l’introduction du vaccin – 54 830 549 $
Coûts de services de santé évités – 9 834 992 $
DALY  évitées – 86 749
YLD  évitées—DALY dues à la morbidité – 1402
YLL  évitées—DALY dues à la mortalité – 85 347
USD  par DALY évitée – 519 $
Seuil  du rapport coût-efficacité
1×PNB par habitant (2012)— seuil de l’OMS pour « très efficace au regard des coûts» 6573 $ 13 227 $
3×  PNB par habitant (2012)—seuil de l’OMSc pour « efficace au regard des coûts » 19 719 $ 39 681 $

a Les coûts et DALY sont actualisés de 3 % par an.
b DALY = Années de vie ajustées sur l’incapacité.
c OMS  = Organisation mondiale de la Santé.
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ig. 2. Analyse du rapport coût-efficacité différentiel entre les vaccins antipneumo-
occiques 10- et 13-valents au Pérou, 2012.
l a été démontré que le VPC10 permettait d’éviter un plus grand
ombre de cas d’OMA, mais que la réduction des coûts de traite-
ent des OMA  n’évoluait pas suffisamment pour faire du VPC10

ne option plus favorable. Une réduction d’efficacité du VPC10 a
été présumée pour chaque cohorte successive (simulant un scéna-
rio de remplacement sérotypique). Toutefois, même  lorsque cette
hypothèse a été retirée, le VPC13 est resté l’option la plus efficace
au regard des coûts.

4. Discussion

Nos résultats indiquent que l’introduction du VPC10 ou du
VPC13 dans le calendrier national de vaccination au Pérou est une
mesure efficace au regard des coûts par rapport à l’absence de
vaccination. L’introduction du VPC10 entraînerait des coûts de pro-
grammes inférieurs à celle du VPC13. Le VPC13 réduirait plus de cas
de PP, MM,  SP, séquelles et décès que le VPC10. Toutefois, le VPC10
empêcherait un plus grand nombre de cas d’OMA. De même, le
coût par hospitalisation, décès et DALY évitée serait inférieur avec
le VPC13. Ces résultats constituent un exemple clair de dominance
étendue dans les domaines d’évaluation économique. Bien que le
programme de VPC13 soit plus onéreux que le VPC10, le rapport
coût-efficacité par unité est inférieur pour le VPC13 [49,50]. Les
différences observées entre les deux options de VPC actuellement

disponibles sont dues à la plus grande protection sérotypique pré-
sumée du VPC13, qui implique un impact plus important sur la
prévention des IIP, ainsi qu’à la couverture NTHi par le VPC10 et son
effet sur l’OMA. Par conséquent, la prévention des IIP par le VPC13
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 et son impact sur les décès, les hospitalisations et les incapaci-
és - fait de ce vaccin une intervention de plus grande valeur au
iveau de la santé publique, en particulier par son effet sur les LYG
t les DALY évitées. Bien que le coût de l’introduction du VPC10
oit inférieur, le VPC13 devrait offrir un bénéfice global pour la
anté plus important; il peut donc être utile de réaliser une ana-
yse de l’impact budgétaire pour déterminer l’impact financier de
’introduction d’un vaccin, plutôt que de l’autre [51]. Ainsi, selon
es résultats, le VPC13 serait l’option la plus favorable pour le gou-
ernement péruvien, car il permet de respecter son engagement
’assurer la santé de tous les Péruviens [52,53], tout en constituant
ne option responsable sur le plan financier.

Les EE convergent [54,55]. En Argentine [56], en Uruguay [57]
t au Brésil [58,59], le VPC s’est avéré plus efficace au regard des
oûts que le scénario sans vaccination.

Dans un rapport de la Suède et du Danemark [60], une étude de
a Grèce, de l’Allemagne et des Pays-Bas [61], et une autre de Gam-
ie [62], le VPC13 a empêché un plus grand nombre de cas d’IIP et
e décès, et permis de gagner un plus grand nombre d’années de
ie ajustées sur la qualité (QALY) que le VPC10. Les mêmes résul-
ats ont été observés au Canada, qui avait un calendrier de VPC 2 + 1
dentique à celui du Pérou [63]. Une étude au Mexique a révélé que
e VPC13 avait de meilleurs résultats sanitaires et permettait de
éaliser plus d’économies que le VPC7 et le VPC10 [64]. De même,
’analyse d’un rapport réalisé en Colombie a révélé que le VPC13
révient un plus grand nombre de maladies et de décès avec un
aux de LYG plus élevé que celui entraîné par le VPC10, bien que ce
ernier permette de faire davantage d’économies [42]. En Argen-
ine, Urueña et al., utilisant le modèle TRIVAC, ont montré que le
PC13 empêchait plus de cas de pneumonie, d’IIP et de séquelles
vec un plus grand nombre de LYG, et qu’il évitait un plus grand
ombre de DALY que le VPC10 [40].

Néanmoins, certaines EE donnent des résultats différents. En
urquie [65] et en Norvège [66], le VPC10 s’est avéré être plus effi-
ace au regard des coûts que le VPC13. Ces conclusions différentes
oulignent le fait que les EE dépendent du contexte (pays ou région)
t peuvent être influencées par les hypothèses et modèles utilisés
13,67].

Au Pérou, une EE antérieure a montré que le VPC13 était plus
fficace au regard des coûts et qu’il évitait un plus grand nombre
e cas de pneumonie que le VPC10 et le VPC7[31]. Contredisant éga-

ement nos résultats, GlaxoSmithKline® (GSK) a réalisé une analyse
oût-utilité sur l’introduction du VPC au Pérou, dont les résultats
ndiquaient que le VPC10 était plus efficace au regard des coûts
ue le VPC13 [68]. Étant donné que l’analyse de GSK supposait
n rapport coût-efficacité supérieur du VPC10 sur les sérotypes
A et 19A, et que notre analyse reposait sur une hypothèse de
rotection croisée, les résultats étaient différents. Ces sérotypes
nt un impact important sur l’infection invasive ; ces hypothèses
ourraient favoriser de meilleurs résultats pour le VPC10. Le séro-
ype 19A est un facteur essentiel dans l’ACE sur le VPC [69] ; sa
réquence accrue et ses effets directs entraînant plus de cas d’IIP,
e décès et de séquelles en Amérique latine et aux Caraïbes ont été
econnus [42]. Toutefois, les rapports officiels indiquent une par-
icipation minime de l’agent étiologique NTHi dans la pneumonie
30]. Notre étude comprenait un ajustement explicite, direct pour
e remplacement sérotypique sur le temps, axé principalement sur
9A [16,67].

Globalement, en réponse à une demande du MINSA, notre
tude a fourni une évaluation complète du rapport coût-efficacité
e l’introduction d’un nouveau VPC dans le calendrier national
e vaccination du Pérou. Les points forts de cette étude sont

ultiples. Premièrement, nous avons utilisé le modèle TRIVAC, qui

 déjà été mis  en œuvre dans plusieurs pays en Amérique latine
t aux Caraïbes, soit l’Argentine, la Bolivie, l’Équateur, El Salvador,
e Guatemala, le Nicaragua et le Paraguay [15,16,40], et validé par
ne 33S (2015) S173–S186

un groupe d’experts externes [16,67]. Deuxièmement, cette étude
a été développée en toute transparence, avec la participation de
diverses institutions indépendantes, publiques et privées ; tous
les participants ont été priés de déclarer tout conflit d’intérêts
potentiel et aucun n’en a signalé ; les données ont été enregistrées
et basées sur les communications officielles des organisations.
Troisièmement, les analyses de scénarios ont pris en compte les
variations à partir d’autres sources de données, et les différences
trouvées entre les deux VPC persistaient d’un contexte à l’autre.
Quatrièmement, TRIVAC est un modèle de cohorte statique,
déterministe, qui suit plus d’une cohorte vivante au fil du temps.
Il est plus à même  d’évaluer les tendances des paramètres clés,
par exemple le prix des vaccins, le remplacement sérotypique, la
mortalité en l’absence de vaccination, entre autres. Cette approche
a également pour avantage supplémentaire d’être utile à la réa-
lisation d’une analyse de l’impact budgétaire [16,67]. Finalement,
les coûts ont été calculés sur la base des rapports officiels, incluant
la pondération par répartition des cas par niveau de soins de santé,
région et prise en charge des syndromes spécifiques.

4.1. Limites

Cette EE comporte également quelques limites. Il est apparu que
le modèle TRIVAC concordait avec le modèle de cohorte PneumoA-
DIP et le modèle transversal SUPREMES [67]. Toutefois, ces modèles
statiques ne tiennent pas compte des évolutions réalistes dans le
temps des effets indirects positifs (collectifs) et négatifs (rempla-
cement sérotypique) [16]. Actuellement, TRIVAC n’inclue pas les
effets indirects et ne tient compte que d’un scénario d’immunité
collective pour les enfants de moins de 5 ans. Il apparaît que les
individus plus âgés pourraient également bénéficier indirectement
de la vaccination des nourrissons, mais on ne connaît pas précisé-
ment la durée de cet effet. L’élaboration d’un modèle dynamique
pourrait fournir une meilleure approximation du profil des mala-
dies infectieuses et une estimation plus précise de leur prévention
par la vaccination [70]. Toutefois la modélisation dynamique est
complexe et nécessite des données primaires de bonne qualité, par
ex. des taux de reproduction pour la colonisation de S. pneumo-
niæ et une charge de morbidité spécifique à l’âge dans les groupes
plus âgés [16,50,71]. De même,  quand un vaccin est efficace au
regard des coûts dans un modèle statique, un modèle dynamique
ne ferait généralement que le faire apparaître encore plus efficace
à ce regard. Dans le cas de l’infection à pneumocoque, toutefois, il
est à craindre que les effets indirects négatifs puissent excéder les
effets positifs [16].

Deuxièmement, nous avons constaté des lacunes dans les don-
nées épidémiologiques primaires, qui concernaient le manque de
rapports étiologiques des prestataires de services de santé, et un
manque de données sur l’efficacité clinique directe par rapport aux
syndromes étudiés. De ce fait, nous avons extrapolé les données des
méta-analyses et autres études primaires, ce qui pourrait entraîner
une estimation inexacte de la charge de morbidité et de l’efficacité.
Troisièmement, nous avons utilisé une perspective du système de
soins de santé public, et incorporé uniquement les coûts directs.
Toutefois, les dépenses et pertes de revenus subis par les ménages
pendant l’hospitalisation, plus le coût pour la société, peuvent
influer sur les résultats de l’ACE. Il est difficile d’estimer ces coûts
au niveau national. Quatrièmement, TRIVAC génère un modèle
spécifique pour chaque vaccin, mettant en opposition l’impact du
VPC par rapport à l’absence de nouveaux vaccins ; ainsi, le modèle
suppose que les bénéfices d’un nouveau vaccin ne sont pas influen-
cés par un VPC précédent ni par une autre intervention sanitaire

supplémentaire [16]. Toutefois, cela n’était probablement pas un
problème dans l’étude actuelle car le VPC7 avait été retiré du mar-
ché. Cinquièmement, l’analyse était limitée aux enfants de moins
de cinq ans, bien que plusieurs éléments laissent penser que le
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accin pourrait avoir des effets plus tardifs; toutefois, c’est dans
e groupe d’âge que la charge de maladies à pneumocoques est
a plus forte [5]. Finalement, nous n’avons pas inclus d’analyse de
ensibilité probabiliste pour évaluer la dominance étendue qui a
té observée dans le scénario de référence ; néanmoins l’analyse du
cénario hypothétique est une approche utile, en particulier dans
e processus décisionnel.

. Conclusions

Dans le contexte péruvien, le VPC13 a présenté de meilleurs
ésultats sanitaires, mais les coûts d’introduction du VPC10
eraient plus faibles. Avec ces résultats, la vaccination par le
PC13 constituerait la politique à privilégier ; le choix du VPC10
erait également une option raisonnable (et économique par
apport au statu quo) si pour une raison ou une autre le 13-valent
’était pas utilisable. Le MINSA doit tenir compte des priorités du
ouvernement lorsqu’il choisira la meilleure option. Étant donné
ue cette étude constituait un effort national et interinstitutionnel
isant à fournir les meilleures données disponibles pour la prise
e décision en matière de vaccins au Pérou, ses résultats consti-
uent un élément scientifique important, qui engage des actions
esponsables sur le plan financier pour améliorer ce processus
oncernant la santé de la population, en particulier chez les plus
eunes et les plus vulnérables.
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Contexte  : Le cancer  du  col  de  l’utérus  constitue  la  principale  cause  des  décès  dus  au  cancer  au Honduras.
Puisqu’il  existe  un  vaccin  pouvant  prévenir  le  virus  du  papillome  humain  (VPH),  l’agent  responsable  du
cancer  du col  de  l’utérus,  le secrétaire  à la  Santé  du  Honduras  a entrepris  une analyse  coût-efficacité
portant  sur  l’introduction  du  vaccin  contre  le VPH  afin  de  soutenir  le  processus  national  de  prise  de
décision.
Méthodes  :  Une  équipe  nationale  multidisciplinaire  a  effectué  cette  analyse  à l’aide  du  modèle  CERVIVAC,
élaboré  par  la  London  School  of  Hygiene  and Tropical  Medicine  en  collaboration  avec  l’Initiative  ProVac  de
l’Organisation  panaméricaine  de  la Santé.  On a évalué  les  coûts  cumulatifs  et  les  bénéfices  pour  la santé
de l’introduction  du vaccin  contre  le VPH  sur toute  la  durée  de  vie  d’une  cohorte  unique  de  fillettes  de
11 ans.  Nous  avons  émis  l’hypothèse  d’une  série  de  trois  doses  avec  couverture  vaccinale  de 95 % chez
cette  cohorte;  la  vaccination  serait  réalisée  à la fois  en  milieu  scolaire  et  en  établissement  de  santé.
Afin  d’estimer  le nombre  de  cas  et  de  décès  relatifs  au cancer  du  col  de  l’utérus  à l’échelle  nationale,
nous  avons  eu recours  aux  projections  démographiques  des  Nations  unies  et aux  estimations  GLOBOCAN
fondées  sur  les  données  des  registres  du Salvador,  du  Guatemala  et  du Nicaragua.  Sur la  base  d’estimations
de l’Organisation  mondiale  de  la  Santé  (OMS)  et de  la Division  de  la coopération  intensifiée  avec  les pays
(ICO),  nous  sommes  partis  du  principe  que  70 % des  cancers  du  col de  l’utérus  seraient  dus  aux  types
de  vaccin  VPH16  et VPH18.  Nous  avons  utilisé  un  prix  de  13,45  USD par dose  de  vaccin  et des  données
provenant de  la  documentation  scientifique  pour  estimer  l’efficacité  de  celui-ci.  Nous  nous  sommes  servis
d’informations  nationales  pour  estimer  l’utilisation  et  les  coûts  des  services  de santé  relativement  au
traitement  contre  le  cancer  du  col  de  l’utérus.  Tous  les  coûts  et tous  les  bénéfices  pour  la  santé  ont  été
actualisés  à  3 %.
Résultats  : Si on vaccinait  complètement  86 906  fillettes  de  11  ans,  2 250  cas  de  cancer  du  col  de  l’utérus
(chiffre  non  actualisé)  et 1 336  décès  (chiffre  non  actualisé)  seraient  évités  sur  toute  la  durée  de  vie de  la
cohorte.  Après  une  actualisation  à 3 % par  année  des  bénéfices  futurs  pour  la  santé,  le  nombre  de cas  et
de  décès  équivalents  évités  était  de  421  et  170.  On  estime  que  la  vaccination  contre  le VPH  coûte  environ

5  millions  USD  par  cohorte  vaccinée,  mais  cette  somme  serait  compensée  par  des  coûts  évités d’environ
1 million  USD  que  le  gouvernement  aurait  dû payer pour  le traitement  du  cancer  du  col  de  l’utérus.  En
outre,  4 349  années  de vie  ajustées  sur  l’incapacité  (DALY)  actualisées  pourraient  être  évitées,  à un  coût

de 926  USD  par  DALY  évitée,  ce  qui  fait de  la vaccination  contre  le VPH  au Honduras  une intervention
très  efficace  au regard  des  coûts.
Analyse  :  Le coût  net  de  la  vaccination  contre  le VPH  par  DALY  évitée  est inférieur  au  seuil fixé  par l’OMS
en  matière  de  rapport  coût-efficacité.  Toutefois,  puisqu’il  en coûte  environ  5 millions  USD  par  cohorte
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vaccinée,  les  conséquences  budgétaires  de  l’introduction  du vaccin  contre  le VPH pour  ce  pays  sont  un
élément  important  à prendre  en  considération  dans  le  cadre  de  cette  analyse.
Conclusions  :  Lorsque  l’on compare  les  coûts  et les  bénéfices  de  l’introduction  du  vaccin  contre  le VPH  au
Honduras,  cette  intervention  s’avère  clairement  d’un  très  bon  rapport  coût-efficacité  et  réduirait  consi-
dérablement  la maladie  due  au  cancer  du  col  de  l’utérus.  Pour  ces  raisons,  le pays  a tout  intérêt  à étudier
les possibilités  de  financement  qui  pourraient  appuyer  l’introduction  du  vaccin.
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. Introduction

Le cancer du col de l’utérus est la principale cause des décès dus
u cancer au Honduras. En 2012, 991 nouveaux cas ont été diag-
ostiqués chez les femmes [1]. On recommande que les femmes
onduriennes de 30 à 59 ans subissent un test de dépistage de Papa-
icolaou (test Pap) tous les trois ans lorsque le résultat du test Pap
récédent a été négatif [2]. Toutefois, ce programme de préven-
ion secondaire par dépistage n’atteint que 35 % de la population
éminine ciblée. Il existe deux nouveaux vaccins, sûrs et efficaces,
ervant à prévenir le virus du papillome humain (VPH), l’agent
esponsable du cancer du col de l’utérus, et de nombreux pays
nvisagent d’introduire ce genre de vaccin dans le calendrier de vac-
ination systématique. L’Organisation mondiale de la Santé (OMS)
ecommande de se servir des vaccins contre le VPH chez les filles
e 9 à 13 ans là lorsque la prévention du cancer du col de l’utérus
st une priorité nationale et si l’on constate que les vaccins sont
’un bon rapport coût-efficacité à l’échelle du pays [3]. C’est pour-
uoi le secrétariat à la Santé du Honduras a décidé d’évaluer le
apport coût-efficacité de l’introduction d’un vaccin contre le VPH
n tant que stratégie supplémentaire visant à prévenir et à contrôler
e cancer du col de l’utérus au pays.

Le Programme élargi de vaccination (PEV) au Honduras couvre
ctuellement la population à l’aide de 14 vaccins servant à pré-
enir des causes importantes de maladies infantiles. En 2009
t en 2011, le pays a introduit deux nouveaux vaccins dans
e programme. L’Organisation panaméricaine de la Santé (OPS)
ecommande que les programmes de vaccination tiennent compte
e critères techniques, de programmation et sociaux dans leur
rocessus de prise de décision quant à l’adoption de nouveaux
accins [4,5]. Ces critères sont notamment les priorités politiques
t les priorités en matière de santé publique, la charge de mor-
idité, l’efficacité vaccinale, la qualité et l’innocuité du vaccin,

’existence d’autres interventions concurrentes ou complémen-
aires (y compris d’autres vaccins), des critères économiques et
nanciers ainsi que des aspects liés à la programmation et à la logis-
ique tels que la présentation du vaccin et la capacité de la chaîne
u froid, la disponibilité du vaccin et la réalisation du programme
4,6]. Au Honduras, la Commission consultative nationale sur la vac-
ination (CNPI), mieux connue dans la documentation scientifique
n tant que groupe consultatif technique national sur la vaccina-
ion (GTCV), joue un rôle important pour ce qui est d’évaluer ces
ritères afin de communiquer des recommandations fondées sur
es faits au secrétariat à la Santé [7]. Les premières expériences de
’introduction du vaccin antirotavirus et du vaccin antipneumococ-
ique conjugué ont démontré l’importance d’une préparation sans
élai et d’une évaluation rapide des faits disponibles. Le secrétariat

 la Santé s’efforce d’agir avec la même  promptitude quant aux déci-
ions qui concernent l’introduction éventuelle d’un vaccin contre
e VPH dans le programme systématique.

Le programme national de vaccination et le programme national
ur le cancer, dirigés par le secrétaire hondurien à la Santé, avec le
outien de l’Initiative ProVac de l’Organisation panaméricaine de

a Santé (OPS), ont mené cette étude afin de produire des données
elatives aux coûts et aux bénéfices pour la santé du vaccin contre
e VPH, données qui appuieront le processus de prise de décision
©  2015  Publié  par  Elsevier  Ltd.

national. Un autre objectif important était d’offrir une formation à
l’équipe nationale et d’aider à renforcer sa capacité de réaliser des
évaluations économiques dans l’avenir. L’Initiative ProVac de l’OPS
a été décrite plus loin [8,9].

2. Méthodes

La présente analyse a été effectuée par une équipe nationale
multidisciplinaire à l’aide du modèle CERVIVAC de l’Initiative Pro-
Vac de l’OPS. CERVIVAC est un modèle convivial basé sur Microsoft
Excel® et conç u pour être employé à l’échelle nationale. On peut
avoir recours au modèle pour estimer le rapport coût-efficacité de la
vaccination contre le VPH ou le rapport coût-efficacité de stratégies
de dépistage du cancer du col de l’utérus (ou les deux). L’analyse
réalisée portait essentiellement sur la vaccination contre le VPH.
Pour cette partie du modèle, les équipes nationales doivent four-
nir des estimations de l’incidence et de la mortalité relatives au
cancer du col de l’utérus selon l’âge; elles doivent également indi-
quer l’utilisation et les coûts des services de santé relativement au
traitement contre le cancer du col de l’utérus, ainsi que des ren-
seignements détaillés concernant les coûts (prix du vaccin, taux de
perte, calendrier et mode d’administration) et l’efficacité (efficacité
vaccinale, durée de la protection, couverture par type de vaccin et
couverture réalisée par le programme) du programme de vaccina-
tion contre le VPH. Le modèle suit une seule cohorte de fillettes
depuis leur préadolescence jusqu’à leur mort, et compare les coûts
et les bénéfices pour la santé sur toute leur durée de vie selon
qu’elles reç oivent ou non la vaccination contre le VPH. L’absence de
vaccination contre le VPH constitue donc l’élément de comparaison.

2.1. Résultats principaux et autres mesures

Le résultat principal est le coût différentiel net par année de
vie ajustée sur l’incapacité (DALY) évitée. Les DALY associent les
années de vie perdues en raison d’une mortalité prématurée (YLL),
que l’on calcule en se servant de l’espérance de vie moyenne à
l’âge et en l’année où survient le décès dû au cancer du col de
l’utérus, et les années de vie perdues en raison de la morbidité
due à la maladie (YLD), que l’on calcule en multipliant la durée
de la maladie due à ce cancer par les pondérations standards des
DALY. Ces derniers indiquent le pourcentage d’années en bonne
santé perdues par la femme  qui vit avec un cancer du col de
l’utérus. On peut actualiser les coûts ainsi que les bénéfices pour la
santé à venir selon un taux facultatif précisé par l’équipe nationale.
CERVIVAC inclut également l’option d’élaborer d’autres scénarios
hypothétiques (univariés ou multivariés) afin d’évaluer le degré
de sensibilité des résultats à des changements plausibles de para-
mètres importants.

On calcule les cas de cancer du col de l’utérus et les décès dus à
celui-ci en multipliant les estimations de l’incidence et de la mor-
talité selon l’âge relatives à ce cancer par les projections réalisées
par les Nations Unies quant au nombre de femmes vivantes pour
chaque année et chaque tranche d’âge à mesure que la cohorte

vieillit. On répartit ensuite les cas de cancer du col de l’utérus en
deux catégories — cancers locaux et cancers régionaux — selon
le système de classification établi par la Fédération internationale
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les frais de livraison et de manutention internationale à 15 % de
l’achat des fournitures. Il s’agit là de tarifs standards négociés avec
le Fonds renouvelable de l’OPS [14]. Les coûts supplémentaires
I.B.M. Aguilar et al. / Va

e gynécologie et d’obstétrique (FIGO). « Cancer local » désigne les
tades IA-IIA et « cancer régional » désigne les stades IIB-IVB définis
ar la FIGO [10]. La durée de la maladie correspondant aux can-
ers locaux et aux cancers régionaux est dérivée des estimations
elatives à la survie après cinq ans pour chacune des catégories.

On calcule les coûts du traitement contre le cancer du col de
’utérus en multipliant le nombre de cas qui surviennent chaque
nnée par le coût moyen sur toute la durée de vie pour chaque
emme  traitée; on prend l’hypothèse que tous les coûts sont globa-
ement engagés durant la première année du traitement. On calcule
es coûts moyens en estimant le pourcentage des soins de santé
eç us de chaque type de prestataire de soins et le coût associé à cha-
un. Les équipes nationales peuvent choisir de présenter les coûts
elon la perspective de l’État, celle des systèmes de santé ou celle de
a société; cette dernière comprend les coûts pris en charge par les

énages. Pour l’analyse de la vaccination contre le VPH, les coûts
es soins de santé et les DALY ne tiennent compte que du cancer
u col de l’utérus, et non du coût et de la morbidité associés aux

ésions précancéreuses.
Les coûts du programme de vaccination comprennent le prix du

accin, des seringues et des boîtes de sécurité, ainsi que le coût de la
anutention et de la livraison internationales. On calcule le nombre

e doses requises selon la couverture prévue assurée par chaque
ose, et on l’augmente pour tenir compte de la perte de vaccins
révue. Les équipes nationales peuvent aussi préciser la couverture
t l’âge cible relatifs aux injections de rappel. On calcule la réduction
n pourcentage des cas de cancer du col de l’utérus et des décès dus

 celui-ci que l’on prévoit au cours de chaque année future et au
ein de chaque tranche d’âge en multipliant la couverture par dose
ar l’efficacité vaccinale par dose, ainsi que par le pourcentage des
ancers du col de l’utérus causés par les types inclus dans le vaccin
à savoir les types VPH16 et VPH18).

La version 1.2.23 du modèle a été employée pour la présente
nalyse. Nous avons évalué une vaccination contre le VPH réa-
isée à partir de 2016 chez une cohorte de fillettes de 11 ans
86 906 fillettes) par rapport au statu quo, qui est l’absence de
accination. Nous avons choisi 2016 comme  année de lancement
u programme de vaccination contre le VPH parce qu’une date
’introduction plus rapprochée ne serait pas possible en raison des
ontraintes actuelles subies par le programme et par le budget du
ecteur sanitaire. Tous les coûts et tous les bénéfices pour la santé
ont actualisés à 3 %. Les coûts sont exprimés en dollars US de 2013,
elon un taux de change officiel de 20 lempiras pour un dollar [11].

.2. Sources des données

On a recueilli, évalué et ajusté des données portant sur la démo-
raphie, la charge de morbidité, l’utilisation et les coûts des services
e santé, l’impact du vaccin et les coûts du programme afin de les
ntrer dans le modèle CERVIVAC. On s’est procuré des données
e diverses sources, dont le Programme élargi de vaccination, la
ondation hondurienne de lutte contre le cancer, le Programme
ational de contrôle du cancer, le bureau national de l’OPS au Hon-
uras, ainsi que des hôpitaux publics et privés du pays. De plus,

’équipe nationale a passé en revue la documentation publiée et
arallèle, différentes bases de données du secrétariat national à

a Santé, de même  que d’autres organisations et institutions. Ces
onnées sont résumées dans les Tableaux 1-4 et décrites en détail
i-dessous.

On a examiné les données nationales par âge portant sur
’incidence et la mortalité relatives au cancer du col de l’utérus,

ais en raison du manque d’informations figurant aux registres

t du manque d’études locales, l’équipe nationale s’est servie
’estimations internationales quant à la charge de morbidité liée au
ancer du col de l’utérus au Honduras. GLOBOCAN, la base de don-
ées mondiale du Centre international de recherche sur le cancer,
33S (2015) S187–S194 S189

fournit des estimations sur l’incidence et la mortalité relatives aux
principaux types de cancers pour 184 pays, dont le Honduras. GLO-
BOCAN estime qu’il se produit 29,4 cas de cancer du col de l’utérus
et 14,1 décès pour 100 000 Honduriennes (taux standardisé selon
l’âge) [1]. Les estimations de GLOBOCAN concernant la mortalité
due au cancer du col de l’utérus ont été tirées des données figurant
aux registres des pays voisins (Nicaragua, Guatemala et Le Salva-
dor), et l’incidence de cette maladie a été extraite de ces mêmes
données ainsi que du taux de survie modélisé [1,12]. L’équipe natio-
nale a examiné ces données avec le CNPI et a décidé de se servir de
la source de données GLOBOCAN pour l’analyse des cas de référence
[12].1 En ce qui concerne la répartition des cancers du col de l’utérus
selon leur gravité, nous avons supposé que 21 % des cas au Honduras
sont diagnostiqués en tant que cancer local et que 79 % des cas sont
diagnostiqués à un stade plus avancé (les stades I et II représentent
un cancer local; les stades III et IV représentent un cancer régional
ou plus avancé). Le Honduras ne dispose pas de données nationales
fondées sur la classification de la FIGO qui pourraient ventiler les
différents stades des cancers locaux ou régionaux [10]. Le Tableau 1
résume les estimations relatives à la charge de morbidité dont on a
tenu compte pour le scénario de référence et alternatifs. En ce qui a
trait aux projections relatives au nombre de femmes vivantes pour
chaque année future et au sein de chaque tranche d’âge, nous nous
sommes servis de données démographiques publiées en 2008 par
la Division de la population des Nations Unies (DPNU) [1,13].

Le Tableau 2 résume les estimations relatives aux coûts du trai-
tement qui ont été prises en compte pour cette analyse. L’analyse
des cas de référence n’a tenu compte que des coûts pris en charge
par l’État pour le traitement du cancer du col de l’utérus dans le sec-
teur public. Environ 80 % des femmes atteintes de la maladie sont
soignées dans le secteur public; les 20 % restantes se tournent vers
le secteur privé ou les services de sécurité sociale (ou les deux).
On s’est servi d’une approche fondée sur les éléments, qui suit les
protocoles recommandés pour le traitement contre le cancer du
col de l’utérus au Honduras, afin de calculer les coûts pour l’État.
Les éléments de coût comprenaient des grilles détaillant les frais
administratifs, l’équipement et le matériel médical. Cette analyse
présente aussi une perspective secondaire qui prend en consi-
dération les coûts sociétaux après avoir tenu compte des coûts
médicaux et non médicaux directs assumés par les patientes et leur
famille. Les coûts pour les ménages reposaient sur les hypothèses
fondées formulées par le groupe d’étude national ProVac. Ces coûts
comprennent la perte de productivité, l’achat de matériel médi-
cal, le paiement de services médicaux privés, et les coûts liés au
transport, à l’hébergement et aux repas (cf. Tableau 2).

Les coûts du programme de vaccination contre le VPH sont
décrits au Tableau 3 [14,16,18]. Ces coûts tiennent compte de
l’approvisionnement en vaccins et en fournitures, de l’ajustement
relatif à la perte et des coûts différentiels pour le système. Nous
nous sommes basés sur un prix de 13,45 USD par dose, en pre-
nant en considération une simple moyenne des deux produits
disponibles auprès du Fonds renouvelable de l’OPS en 2013 [14].
Nous avons évalué le prix unitaire du vaccin bivalent (13,10 USD)
et quadrivalent (13,79 USD) dans le cadre d’autres scénarios.
Les deux vaccins sont conditionnés en flacons d’une seule dose;
nous sommes donc partis d’un taux de perte de 5 %. On a estimé
1 Au moment où l’analyse a été effectuée, seules les estimations de GLOBO-
CAN  pour 2008 étaient disponibles. Nous n’avons pas mis l’analyse à jour à l’aide
d’estimations de 2012, parce que nous n’avions pas accès à des estimations par âge
lors de l’analyse. Malgré cette limite, nous pouvons confirmer que les taux bruts
n’ont pas changé.
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Tableau 1
Paramètres d’entrée servant à estimer la charge de morbidité attribuable au cancer du col de l’utérus.

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)

Faible Élevé

Incidence annuelle du cancer du col de l’utérus: DÉCÈS pour 100 000 personnes par tranche d’âge
10-14 ans – – – Ferlay et al. [1]
15-19 ans 2 1 2 Hypothèse de lissage
20-24  ans 3 2 4 Hypothèse de lissage
25-29  ans 5 4 5 Ferlay et al. [1]
30-34 ans 13 10 15 Hypothèse de lissage
35-39  ans 21 17 25 Hypothèse de lissage
40-44  ans 29 23 35 Ferlay et al. [1]
45-49 ans 43 34 51 Ferlay et al. [1]
50-54 ans 51 41 61 Ferlay et al. [1]
55-59 ans 65 52 77 Ferlay et al. [1]
60-64 ans 58 46 69 Ferlay et al. [1]
65-69 ans 80 64 96 Ferlay et al. [1]
70-74 ans 79 64 95 Ferlay et al. [1]
75-79 ans 91 73 109 Hypothèse de lissage
80-84  ans 103 82 124 Hypothèse de lissage
85-89  ans 115 92 138 Ferlay et al. [1]
90-94 ans 128 102 153 Hypothèse de lissage
95-99  ans 142 114 171 Hypothèse de lissage
Incidence annuelle du cancer du col de l’utérus: CAS pour 100 000 personnes par tranche d’âge
10-14 ans – – – Ferlay et al. [1]
15-19 ans 7 5 8 Hypothèse de lissage
20-24  ans 13 11 16 Hypothèse de lissage
25-29  ans 20 16 24 Ferlay et al. [1]
30-34 ans 37 29 44 Hypothèse de lissage
35-39  ans 53 42 64 Hypothèse de lissage
40-44  ans 70 56 84 Ferlay et al. [1]
45-49 ans 96 77 116 Ferlay et al. [1]
50-54 ans 92 73 110 Ferlay et al. [1]
55-59 ans 107 85 128 Ferlay et al. [1]
60-64 ans 91 73 109 Ferlay et al. [1]
65-69 ans 119 95 142 Ferlay et al. [1]
70-74 ans 105 84 126 Ferlay et al. [1]
75-79 ans 107 86 129 Hypothèse de lissage
80-84  ans 110 88 132 Hypothèse de lissage
85-89  ans 112 90 134 Ferlay et al. [1]
90-94 ans 114 91 137 Hypothèse de lissage
95-99  ans 117 93 140 Hypothèse de lissage
Répartition en pourcentage des cancers du col de l’utérus selon leur gravité
%  de cancers locauxa 21 % – – Consensus des experts
%  de cancers régionauxb 79 % – –
Pondération de l’incapacité pour le calcul des DALY
%  d’années en bonne santé

perdues (cancers locaux)
8 % – 29 % Consensus des experts

%  d’années en bonne santé
perdues (cancers régionaux)

75 % 48 % –

Taux de survie moyen après 5 ans (% de femmes encore en vie après 5 ans)
Cancers locaux 81 % – – Consensus des experts
Cancers  régionaux 23 % – –
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a « Cancers locaux » désigne les stades IA-IIA définis par la FIGO.
b « Cancers régionaux » désigne les stades IIB-IVB définis par la FIGO.

our le système pris en charge par le programme de vaccination
ystématique relativement au vaccin contre le VPH ont pris en
onsidération le coût de l’ensemble des supports promotionnels
affiches, dépliants, etc.), la logistique, la mobilisation sociale, les
artes de vaccination révisées et les outils de suivi de la couverture
our les établissements de santé. On a estimé ce coût à 3 USD
ar dose administrée en milieu scolaire et à 2,56 USD par dose
dministrée dans un établissement de santé.

Les données servant à estimer l’impact de la vaccination sont
egroupées dans le Tableau 4 [14,18]. L’efficacité du vaccin est
odélisée d’après l’efficacité clinique notifiée de la série de trois

oses du vaccin contre le VPH chez des femmes n’ayant jamais reç u
e type de vaccin, le pourcentage de cancers du col de l’utérus au

onduras qui sont causés par le VPH16 et le VPH18 — les deux géno-

ypes à haut risque contre lesquels le vaccin assure une protection
 et la couverture présumée. Nous avons supposé que les deux vac-

ins conféraient une protection à vie dans le scénario de référence,
puisqu’à ce jour, les données cliniques ont démontré une protec-
tion durable dans le temps [15]. Aucune injection de rappel n’a été
prise en considération pour le cas de référence.

3. Résultats

Dans la présente analyse, nous avons évalué les coûts et les béné-
fices pour la santé de l’introduction du vaccin contre le VPH dans
le programme de vaccination de routine du Honduras selon diffé-
rents scénarios. L’administration systématique de vaccins contre le
VPH dans le cadre du programme de vaccination est susceptible de
réduire les décès dus au cancer du col de l’utérus d’un pourcen-
tage allant jusqu’à 62 % (cf. Tableau 5), sur toute la durée de vie

d’une seule cohorte de filles. Au moyen d’une couverture de 95 %
de la cohorte d’adolescentes, le vaccin contre le VPH devrait pré-
venir 421 nouveaux cas de cancer du col de l’utérus (2 250, chiffre
non actualisé) et donc sauver la vie de 170 femmes et jeunes filles
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Tableau  2
Paramètres d’entrée servant à estimer l’utilisation et les coûts des services de santé (tous les coûts sont présentés en USD de 2013).

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)

Faible Élevé

Cancers locaux Consensus des experts (n = 5)
%  recevant un traitement 80 % 60 % 90 %
Coût pour l’État par femme traitéea 1 260 USD 1 260 USD 1 260 USD
Coût pour les ménages par femme  traitéeb 292 $ 193 $ 292 $
Cancers régionaux Consensus des experts (n = 5)
%  recevant un traitement 80 % 60 % 90 %
Coût pour l’État par femme traitéec 3 325 USD 3 325 USD 3 325 USD
Coût pour les ménages par femme  traitéed 1 428 USD 1 428 USD 1 428 USD

a Le coût des cancers locaux pris en charge par l’État et par femme traitée comprend la conisation du col de l’utérus et l’hystérectomie. Les visites en ambulatoire se
répartissent comme  suit: 80 % dans les hôpitaux de santé publique et 20 % dans les hôpitaux de la sécurité sociale et le secteur privé. Le coût présenté est la moyenne
pondérée des coûts propres à chaque prestataire de soins.

b Le coût des cancers locaux pris en charge par les ménages par femme traitée comprend la perte de productivité subie par les familles en raison des pertes de salaire,
les  frais de transport et les repas pris à l’extérieur, les frais payés pour les consultations et les médicaments. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts propres à
chaque  prestataire de soins. La perte de salaire constitue 65 % de ce coût.

c Le coût des cancers régionaux pris en charge par le gouvernement par femme  traitée comprend la radiothérapie, la chimiothérapie ou les deux. Les visites en ambulatoire
se  répartissent comme suit: 80 % dans les hôpitaux de santé publique et 20 % dans les hôpitaux de la sécurité sociale et le secteur privé. Le coût présenté est la moyenne
pondérée des coûts propres à chaque prestataire de soins.
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d Le coût des cancers régionaux pris en charge par les ménages par femme  traitée
es  frais de transport et les repas pris à l’extérieur, les frais payés pour les consultat
haque  prestataire de soins. La perte de salaire constitue 65 % de ce coût.

1 336, chiffre non actualisé) tout au long de leur vie (cf. Tableau 5).
ette prévention devrait permette d’éviter 4 349 années de vie ajus-
ées sur l’incapacité (DALY) actualisées. Nous sommes partis d’un
aut taux de couverture vaccinale, en nous référant aux résultats
’un projet pilote de vaccination contre le VPH mis  en œuvre dans
eux régions du pays. Au cours de ce projet pilote, des fillettes de
1 ans ont été vaccinées contre le VPH au moyen d’une stratégie
lliant milieu scolaire et établissement de santé. Le taux de couver-
ure par la troisième dose a atteint 96 % et 100 %, et le vaccin a été

rès bien reç u par les parents et les fillettes grâce à des efforts de

obilisation sociale et de communication. Nous avons également
ris en considération un taux de couverture plus faible (85 %) lors
es analyses de sensibilité.

ableau 3
aramètres d’entrée servant à estimer les coûts du programme de vaccination contre le V

Paramètre Estimation 

Coût des doses de vaccin
Prix par dose 13,45 USD 

Pourcentage–frais de manutention internationale 3,5 % 

Pourcentage–frais de livraison internationale 15,0 % 

Pourcentage de pertea 5,0 % 

Coût des seringues
Prix par dose 0,06 USD 

Pourcentage–frais de manutention internationale 3,5 % 

Pourcentage–frais de livraison internationale 15,0 % 

Pourcentage de pertea 5,0 % 

Coût des boîtes de sécurité
Prix par boîte 1,18 USD 

Pourcentage–frais de manutention internationale 3,5 % 

Pourcentage–frais de livraison internationale 15,0 % 

Pourcentage de pertea 0,0 % 

Nombre total de seringues par boîte de sécurité 75 

Coûts différentiels pour le système de santéb

% de vaccins administrés à l’école 90 % 

%  de vaccins administrés en établissement de santé 10 % 

Coût supplémentaire par dose pour le système
(écoles)

3,00 USD 

Coût supplémentaire par dose pour le système
(établissements de santé)

2,56 USD 

a On convertit le pourcentage de perte en un facteur [1/(1 − % de perte)], que l’on mult
ouverture prévu.

b Les coûts différentiels estimés pour le système comprennent les coûts relatifs au maté
e  surveillance en matière de vaccination), à la logistique et à la mobilisation. On suppose
eviennent chaque année.
rend la perte de productivité subie par les familles en raison de la perte de salaire,
t les médicaments. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts propres à

Un programme de vaccination contre le VPH au Honduras
coûterait au gouvernement presque 5 milliards USD pour chaque
cohorte de jeunes filles qui suivrait une série entière de vaccins
contre le VPH (cf Tableau 7). Cette estimation englobe les différents
éléments requis pour l’introduction du vaccin, y compris les coûts
différentiels liés au fonctionnement et à l’infrastructure du pro-
gramme  comme  à la mobilisation relative à celui-ci. Toutefois, les
économies en coûts de traitement dues à la prévention primaire
du cancer du col de l’utérus pourraient s’élever à 908 409 USD pour

l’État et à près de 1,3 million USD pour la société dans son ensemble,
y compris des économies à la fois pour l’État et pour les ménages
(cf. Tableau 6). Par conséquent, le coût net de la vaccination contre
le VPH d’une cohorte de jeunes filles est d’environ 4 millions USD

PH.

Scénarios Source(s)

Faible Élevé

13,10 USD 13,79 USD Fonds renouvelable de l’OPS [14]
3,5 % 3,5 %
15,0 % 15,0 %
5,0 % 5,0 % Ministère de la Santé [18]

0,06 USD 0,06 USD Fonds renouvelable de l’OPS [14]
3,5 % 3,5 %
15,0 % 15,0 %
5,0 % 5,0 % Ministère de la Santé [18]

1,18 USD 1,18 USD Fonds renouvelable de l’OPS [14]
3,5 % 3,5 %
15,0 % 15,0 %
0,0 % 0,0 % Ministère de la Santé [18]
50 150

– – Consensus des experts (n = 4)
– –
2,60 USD 5,00 USD Ministère de la Santé [19]

2,00 USD 5,00 USD

iplie ensuite par le nombre attendu de doses requises pour atteindre le niveau de

riel de promotion (affiches, dépliants), au système d’information (Vac1, Vac2, listes
 qu’ils ne concernent que la première année/On suppose que ce sont des coûts qui
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Tableau 4
Paramètres d’entrée servant à estimer l’impact de la vaccination contre le VPH sur la santé.

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)

(%) Faible (%) Élevé (%)

Couverture lors de l’année d’introduction
1 dose 100,0 95,0 100,0 Consensus des experts (n = 4)
2  doses 99,0 90,0 100,0
3  doses 95,0 85,0 100,0
Rappel

Efficacité vaccinalea,b
95,0 85,0 100,0

Efficacité vaccinale après la
première dose (p1)

48,4 0,0 96,8 Schiller et al. [15]

Efficacité vaccinale après la
deuxième dose (p2)

48,4 0,0 96,8

Efficacité vaccinale après la
troisième dose (p3)

94,3 91,7 96,8

% des cancers du col de l’utérus causés par les types 16 ou 18
%  de types dus à 16 et 18 70,0 52 85 Organisation mondiale de la Santé [20]

a Reflète les valeurs relatives à l’efficacité vaccinale chez les filles qui ignore l’infection au VPH16 ou 18. L’efficacité vaccinale diminue généralement à mesure que l’âge
augmente au moment de la vaccination. Nous avons adopté l’hypothèse d’une efficacité de 94,3 % chez les fillettes de 11 ans.

b L’efficacité du vaccin pour une année donnée est égale à cette équation Excel: = efficacité vaccinale × (1—NORMDIST [années depuis la vaccination, moyenne des années
protégées, écart-type des années protégées, 1]). Nous avons adopté l’hypothèse d’une protection à vie dans le cas du scénario de référence.

Tableau 5
Bénéfices actualisés pour la santé tout au long de la vie dus à la vaccination contre le VPH chez les fillettes de 11 ans.

Aucun vaccin Vaccin contre le VPH Évités

(Statu quo) Avec le vaccin

Nombre total de cas de cancer du col de l’utérus 682 260 421
Cancers locaux 208 79 129
Cancers régionaux 474 181 293
Décès  275 105 170
DALY  7 034 2 685 4 349
YLD  dues à des cancers locaux 221 85 137
YLD  dues à des cancers régionaux 1 081 413 668
YLL  dues à un décès lié à un cancer 5 732 2 188 3 544

Les bénéfices pour la santé sont actualisés à 3 % par an.

Tableau 6
Bénéfices actualisés sur le plan économique tout au long de la vie dus à la vaccination contre le VPH chez les fillettes de 11 ans.

Aucun vaccin Vaccin contre le VPH Évités

(Statu quo) Avec le vaccin

Coûts totaux des services de santé pour le gouvernementa 1 469 198 USD 560 789 USD 908 409 USD
Cancers  locaux 209 566 USD 79 991 USD 129 575 USD
Cancers  régionaux 1 259 632 USD 480 798 USD 778 834 USD
Coûts  totaux des services de santé pour la sociétéb 2 058 825 USD 785 848 USD 1 272 977 USD
Cancers locaux 258 214 USD 98 560 USD 159 654 USD
Cancers  régionaux 1 800 611 USD 687 288 USD 1 113 323 USD

Les coûts sont actualisés à 3 % par an.
a La perspective de l’État comprend tous les jours d’hospitalisation et tous les coûts relatifs aux médicaments et aux diagnostics propres à cette maladie pris en charge par

l’État  chez les prestataires de soins suivants: centres de santé et hôpitaux publics de premier, de deuxième et de troisième recours.
b de l’Ét
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La perspective de la société comprend tous les coûts inclus dans la perspective 

es  ménages pour les visites aux prestataires de soins gouvernementaux et privés
aiement de services médicaux privés.

elon la perspective de l’État et d’environ 3,7 millions USD selon la
erspective de la société (cf. Tableau 7).

Le coût par DALY évitée de l’introduction des vaccins contre le
PH comparativement au statu quo est de respectivement 926 USD
t de 843 USD selon les perspectives de l’État et de la société. Les
eux rapports coût-efficacité différentiels (ICER) sont inférieurs
u produit intérieur brut (PIB) par personne au Honduras en 2012
2 339 UD) [16], un chiffre pouvant servir de seuil afin de détermi-
er le rapport coût-efficacité d’une intervention [17]. Ces résultats

ndiquent donc qu’un programme de vaccination contre le VPH

u Honduras afficherait sans doute par un rapport coût-efficacité
ntéressant (cf. Tableau 7).

Malgré l’incertitude inhérente à ces types d’analyses, l’équipe
ationale a évalué de nombreux autres scénarios. La plupart de ces
at. De plus, elle comprend les pertes de productivité et tous les coûts endossés par
à-dire les coûts liés au transport et aux repas, à l’achat de matériel médical et au

scénarios renforç aient la conclusion relative au cas de référence,
à savoir que l’introduction du vaccin serait d’un très bon rap-
port coût-efficacité ou, du moins, d’un bon rapport coût-efficacité
(moins de trois fois le PIB par personne), à l’exception d’un seul
scénario, où l’équipe est partie du principe qu’une injection de rap-
pel serait nécessaire et que la protection ne durerait que 20 ans (cf.
fig. 1).

4. Analyse
L’introduction du vaccin contre le VPH représenterait un inves-
tissement très efficace au regard des coûts pour le secrétariat à
la Santé hondurien, et ses résultats seraient assurément positifs
pour la santé des femmes du pays. Le fait d’ajouter une stratégie de
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Tableau  7
Rapport coût-efficacité actualisé tout au long de la vie de la vaccination contre le
VPH  chez les fillettes de 11 ans.

Perspective de
l’État

Perspective de
la société

Rapport coût-efficacité comparativement à l’absence de vaccin
Coût net de l’introduction

du vaccin
4 029 588 USD 3 665 020 USD

Coûts de l’introduction du
vaccin

4 937 997 USD 4 937 997 USD

Coûts évités pour les
services de santé

908 409 USD 1 272 977 USD

DALY évitées 4 349 4 349
YLD évitées — DALY dues à

la morbidité
805 805

YLL évitées — DALY dues à
la mortalité

3 544 3 544

USD par DALY évitée 926 USD 843 USD
Seuil relatif au rapport coût-efficacité
1 × PIB par personne

(2012) — seuil fixé par
l’OMS pour un « très bon
rapport coût-efficacité »

2 339 USD 2 339 USD

3  × PIB par personne
(2012) — seuil fixé par
l’OMS pour un « bon

7 018 USD 7 018 USD
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rapport coût-efficacité »

es coûts et les DALY sont actualisés à 3 % par an.

révention primaire pourrait accélérer la réduction de la charge
e morbidité et prévenir l’acquisition de cette infection chez la
opulation d’adolescentes vulnérables, surtout face aux défis aux-
uels doit faire face le programme de prévention secondaire par

épistage au Honduras. Néanmoins, il existe d’autres contreparties

mportantes en sus du rapport coût-efficacité du vaccin.
Il convient de souligner que l’impact budgétaire de l’ajout du

accin contre le VPH au programme de vaccination de routine
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st  plutôt d’un bon rapport coût-efficacité. (2) Scénario défavorable = aucun scénario n’ét
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serait considérable. Pour une série de trois doses, selon les infor-
mations disponibles actuellement quant au prix par dose achetée
par l’intermédiaire du Fonds renouvelable de l’OPS, le gouver-
nement devrait se procurer environ 5 millions USD pour chaque
cohorte vaccinée. Cette somme  supplémentaire représente 0,8 %
du budget total du secrétariat à la Santé pour 2013, qui est de
600 millions USD. D’une part, puisque le gouvernement désire lut-
ter de toute urgence contre ce problème important de santé
publique, le programme de vaccination pourrait être en mesure
d’obtenir ce budget accru. D’autre part, la capacité financière du
pays à adopter ce vaccin fait actuellement l’objet d’une controverse,
en raison de la grave crise économique qu’il traverse. Par consé-
quent, bien que la présente analyse considère le vaccin comme d’un
très bon rapport coût-efficacité, le pays doit s’efforcer d’en abaisser
le coût afin que l’État puisse financer correctement le programme
public. Le pays devrait demander le soutien de Gavi, l’Alliance
du vaccin, grâce à une nouvelle possibilité de financement qui
s’ouvre actuellement pour les pays qui n’ont plus droit à l’aide tra-
ditionnelle. Le soutien accordé par des partenaires internationaux
pourrait offrir une occasion susceptible d’accélérer l’introduction
de ce vaccin qui sauve des vies.

Bien que la présente analyse en arrive à la conclusion que le
vaccin serait d’un très bon rapport coût-efficacité, il est impor-
tant de mentionner certaines limites relatives aux données et
aux méthodes présentées dans cet article. La réalité concernant
l’élaboration de politiques en santé publique au Honduras est fort
complexe; le pays manque d’infrastructure technologique, de res-
sources humaines formées et de ressources financières adéquates.
Puisqu’il est possible que le contexte change substantiellement
d’ici 2016, il est important de réviser les données disponibles pour

que celles-ci représentent plus exactement la situation actuelle.
Toutefois, la présente analyse visait principalement à quantifier
l’impact budgétaire de l’introduction du vaccin en 2016 et de se
servir de ces faits pour informer les décideurs de l’importance

alisation de 0  %

nario favorable : incide nce élevée,  efficac ité él evée

lus élevé de VPH16 et de VPH18 au pays

rge de morbidité élevé e
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 VPH et pour les autres scénarios envisagés: perspectives de l’État et de la société.
x d’actualisation de 5 % n’atteint pas le seuil du très bon rapport coût-efficacité et

ait défavorable au vaccin.
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e cette introduction. Notons aussi qu’il s’est avéré nécessaire
e formuler certaines hypothèses bien fondées afin d’obtenir des

ntrants pour lesquels aucune donnée n’était disponible.
Le fait de ne pas inclure le programme national de dépis-

age dans cette analyse constitue une autre de ses limites. Le
rogramme de dépistage du Honduras présente de nombreux pro-
lèmes, notamment un taux de couverture faible (35 %) en raison
u manque d’infrastructure; des ressources humaines en nombre

imité et aux capacités limitées, surtout dans l’intérieur du pays; un
épistage tardif du VPH et des lésions anormales; une forte concen-
ration des prestataires de services dans les grandes villes, ce qui
aisse le reste du pays mal  desservi et la lourde charge pour le sec-
eur public comme  pour le secteur privé de traiter des patientes qui
n sont à un stade avancé de la maladie. La vaccination des jeunes
lles aurait un impact positif sur la population cible, mais on doit

a considérer comme  l’une des stratégies nationales relatives à la
révention du cancer du col de l’utérus. Le programme national de
épistage devrait être perç u comme  une autre de ces stratégies, et
n devrait envisager des mesures appropriées visant à renforcer
elui-ci en plus d’envisager l’introduction du vaccin.

La présente étude, fondée sur un modèle simple mais accessible,
 permis de renforcer la capacité du pays à mener des évalua-
ions économiques. De plus, elle a aidé à mettre en évidence des
acunes importantes quant aux données nationales, en particulier
e manque d’informations de bonne qualité sur l’incidence et la

ortalité relatives au cancer du col de l’utérus.

. Conclusion

Nous estimons que l’introduction de la vaccination contre le VPH
u Honduras présente un très bon rapport coût-efficacité et offrirait
es bénéfices futurs substantiels aux jeunes filles qui sont vaccinées
ujourd’hui. D’autres facteurs techniques, sociaux et liés à la pro-
rammation sont pris en considération lors du processus de prise
e décision quant à l’introduction d’un nouveau vaccin. Les données
elatives au rapport coût-efficacité contribuent à ce processus.
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apport  coût-efficacité  de  la  vaccination  contre  le  VPH  au  Belize

eslie  Walwyna,∗,  Cara  Bess  Januszb,  Andrew  Clarkc,  Elise  Prietob, Eufemia  Waightd,
atalia  Largaespadad

Stapleton Lane Clinic, St John’s, Antigua, Antilles
Organisation panaméricaine de la Santé, Washington D.C., États-Unis
London School of Hygiene and Tropical Medicine (LSHTM), Londres, Royaume-Uni
Ministère de la Santé, Belmopan, Belize

 n  f  o  a  r  t  i  c  l  e

ots clés :
accins contre le VPH
elize
ancer du col de l’utérus
apport coût-efficacité

r  é  s  u  m  é

Objectif  : Chez  les  femmes  du  Belize,  le  cancer  du  col de  l’utérus  est  à  la  fois  la  forme  de  cancer  la  plus
répandue  et la principale  cause  de décès  dus  au  cancer.  Les  vaccins  quadrivalents  et  bivalents  contre  le
virus  du  papillome  humain  (VPH)  sont  homologués  au  Belize.  Le  ministère  de  la  Santé  (MS) du  pays  a  mis
sur  pied  une  équipe  multidisciplinaire  pour  évaluer  les  coûts,  les  avantages  pour  la  santé  et le  rapport
coût-efficacité  de  l’ajout  du  vaccin  contre  le  VPH  au  programme  national  de  vaccination.
Méthodologie  : Le  modèle  CERVIVAC  (version  1.123)  pour  l’analyse  du  rapport  coût-efficacité  a  été  utilisé
pour évaluer  les  résultats  sanitaires  et économiques  sur  une  vie de  la vaccination  contre  le  VPH  d’une
cohorte  de  fillettes  âgées  de  10 ans.  La  comparaison  était  faite avec  l’absence  de vaccination  contre  le  VPH.
Le prix  de 13,79  dollars  US  par  dose  négocié  par  le  Fonds  renouvelable  de  l’Organisation  panaméricaine
de  la  Santé  (OPS)  a été  utilisé  (pour  le  vaccin  quadrivalent)  et des  sources  de données  nationales  ont  servi
à définir  la  démographie,  l’incidence  du  cancer  du  col  de  l’utérus  et  la  mortalité  liée  à celui-ci,  les  coûts
du traitement  de  cette  maladie  et  les  coûts  d’administration  du  vaccin.  Des estimations  d’organismes
internationaux  ont été  utilisées  dans  les  analyses  de  scénarios.
Résultats  :  Dans  une  cohorte  de  quelque  4 000  jeunes  filles béliziennes  suivies  durant  toute  leur vie,  il  est
estimé  que  la  vaccination  contre  le  VPH  a permis  de  prévenir  69 nouveaux  cas  de cancer  du  col  de  l’utérus
(non  actualisés),  et 51  décès  dus  au cancer  du  col de  l’utérus  (non  actualisés).  Considérant  les  coûts  de
traitement  potentiels  du  cancer  du  col  de l’utérus  et  les pertes  de  salaire  y afférentes  qu’ont  pu  éviter  les
ménages  concernés  (perspective  sociétale),  le coût  par  année  de  vie  ajustée  sur  l’incapacité  (DALY)  évitée
était estimé  à  429  dollars  US.  Ce  coût  passait  à 1320  dollars  US  lorsque  les  coûts  de  traitement  du  cancer
du col  de  l’utérus  et  les  pertes  de  salaire  y afférentes  étaient  exclus  de  l’analyse.  Les  deux estimations
sont  bien  en-dessous  du  produit  intérieur  brut  (PIB)  par  habitant  du  Belize  (4  795  dollars  US).  Les  coûts

des  soins  de  santé  sur  une  vie  économisés  par  les femmes  et  leurs  familles  représentent  plus  de  60%  du
coût d’investissement  requis  par le gouvernement  pour  le vaccin.
Conclusion  : La  vaccination  systématique  contre  le VPH  serait  très  rentable  au  Belize.  Dans  la  mesure  du
possible,  des  efforts  devraient  être déployés  pour  accélérer  l’introduction  du  vaccin  dans  le  programme
national  de  vaccination  du  Belize.

©  2015 Elsevier  Ltd.  Tous  droits  réservés.
Veuillez citer cet article sous presse comme  suit: Walwyn L, et al. Rapport coût-
fficacité de la vaccination contre le VPH au Belize. Vaccine (2015), http://dx.doi.
rg/10.1016/j.vaccine.2014.12.042
∗ Auteurs correspondants. Stapleton Lane Clinic, Stapleton Lane, PO Box 8 St John’s,
ntigua, Antilles. Tél.: +2 684621309; fax: +2 684621309.

Adresses e-mail : lesliewalwyn@gmail.com, lesliewalwyn@yahoo.com
L. Walwyn).

ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.10.042
264-410X/© 2015 Elsevier Ltd. Tous droits réservés.
1. Contexte

Le cancer du col de l’utérus est à la fois la forme de cancer la
plus répandue et la principale cause de décès dus au cancer chez
les femmes au Belize [1,2]. Le virus du papillome humain (VPH) est
un agent carcinogène établi pour ce cancer [3]. Les types de VPH les
plus courants dont on sait qu’ils causent le cancer du col de l’utérus

sont les VPH-16, 18, 52, 31 et 58, et la présence des génotypes 16
et 18 du VPH a été bien établie au Belize [4].

Deux vaccins contre le virus du papillome humain visant à
réduire la contamination par les types de VPH associés au cancer
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u col de l’utérus ainsi que leur propagation par une prévention
rimaire sont disponibles depuis 2006 sur le marché mondial. Le
remier vaccin, Cervarix, est un vaccin bivalent de trois doses pro-
uit par GlaxoSmithKline, qui fournit une protection contre les
ypes 16 et 18 [5]. L’autre vaccin, Gardasil/Silgard, est un vaccin
uadrivalent de trois doses fabriqué par Merck & Co., qui protège
ontre les types de VPH 16, 18, 6 et 11. Les types de VPH 6 et 11
ont une cause connue de verrues génitales [6].

Le groupe d’âge cible pour les vaccins contre le VPH est celui
es jeunes filles de 9 à 13 ans [5,6]. Depuis le lancement des vac-
ins bivalents et quadrivalents contre le VPH en 2006, leur innocuité

 été étudiée par diverses agences de surveillance dans le monde
ntier. À l’échelle mondiale, plus de 60 millions de doses de ces vac-
ins ont été administrées et ils ont montré un bon profil d’innocuité,
’immunogénicité et d’efficacité [7].

Le Belize, un pays d’Amérique centrale en développement, n’a
essé d’augmenter ses richesses au cours des deux dernières décen-
ies (Fig. 1). Cependant, au cours de cette transition, des inégalités
’accès à des soins de santé adéquats ont subsisté [8]. Le programme
élizien de dépistage du cancer du col de l’utérus a un objectif de
ouverture de 80%. Cependant, cette cible n’a pas été atteinte, avec
ne couverture des femmes âgées de 21 à 55 ans passant de 11%

 68% au cours de la dernière décennie et avec un grand nombre
e femmes se trouvant encore à un stade avancé de la maladie [9].
’accès aux soins pour le cancer établi du col de l’utérus est limité,
’est la raison pour laquelle les femmes vont souvent solliciter ces
ervices à l’étranger, toutefois sans système d’aiguillage structuré.

Avec la nouvelle disponibilité de vaccins pour prévenir le VPH
hez les adolescentes, la prévention primaire du cancer du col de
’utérus par le biais de la vaccination pourrait être une composante
mportante d’un programme de prévention et de lutte réussi, le
out accompagné d’un dépistage et de services d’aiguillage et de
raitement adéquats. Cette analyse du rapport coût-efficacité a été
éalisée pour fournir au ministère de la Santé du Belize (MS) des
nformations sur l’impact et la valeur potentiels de l’introduction
u vaccin contre le VPH.

. Objectif

Le but de cette analyse était d’évaluer les résultats anticipés pour
a santé, les coûts de vaccination supplémentaires, les coûts évités
our le système de soins de santé et le rapport coût-efficacité d’une

ntroduction du vaccin contre le VPH chez les adolescentes du Belize
u niveau national. Deux perspectives de scénario de base ont été
nalysées : (a) gouvernementale, (b) sociétale. Les coûts de traite-
ent du cancer du col de l’utérus sont assumés par les ménages au

elize, et c’est pourquoi la perspective gouvernementale n’incluait
ue le coût du vaccin et son administration. La perspective socié-
ale incluait les frais nécessaires liés au traitement et à la prise en
harge du cancer du col de l’utérus, ainsi que les pertes de salaire y
fférentes.

. Méthodes

.1. Aperç u général du modèle

CERVIVAC est un modèle convivial basé sur Microsoft Excel
t spécifiquement conç u pour l’Initiative ProVac de l’Organisation
anaméricaine de la Santé (OPS). L’Initiative Provac s’efforce de
onsolider la capacité nationale à élaborer et à utiliser des données
conomiques dans le processus de prise de décision pour l’adoption

e nouveaux vaccins. Cette analyse a été réalisée en utilisant la
ersion 1.1.23 du modèle CERVIVAC. Le modèle suit une cohorte
nique de filles à partir de la préadolescence jusqu’à leur décès
t compare les coûts encourus durant leur vie et les effets pour
3S (2015) S195–S203

la santé avec et sans vaccination contre le VPH [10]. Le modèle
requiert des équipes nationales pour y incorporer des estimations
sur l’incidence du cancer du col de l’utérus et la mortalité qui en
découle par groupe d’âge, sur l’utilisation et les coûts des services
de santé pour le traitement du cancer du col de l’utérus, sur les
coûts du programme de vaccination (prix, perte, calendrier, mode
d’administration du vaccin, etc.) et sur l’efficacité du vaccin (effica-
cité, durée de protection, couverture par type de vaccin, etc.).

Les cas de cancer du col de l’utérus et les décès qui en découlent
sont calculés en multipliant les estimations de l’incidence de la
maladie et de la mortalité liée à celle-ci en fonction de l’âge par
des projections nationales du nombre de femmes en vie chaque
année et dans chaque groupe d’âge au fur et à mesure que la cohorte
avance en âge. Les cas de cancer du col de l’utérus sont ensuite divi-
sés en catégories de cancer local et régional. Le cancer local se réfère
aux stades IA-IIA définis par la Fédération internationale de gyné-
cologie et d’obstétrique (FIGO), et le cancer régional se réfère aux
stades FIGO IIB-IVB [11,12]. La durée de la maladie pour le cancer du
col de l’utérus local et régional est tirée d’estimations de la survie
à 5 ans pour chacun.

L’utilisation de services de santé de base et les coûts y afférents
ont été identifiés, catégorisés et quantifiés pour le cancer précoce
(local) et avancé (régional) du col de l’utérus. L’utilisation des ser-
vices de santé a été considérée soit comme  publique soit comme
privée, et la proportion des femmes ayant recours à chaque service a
été énumérée. Les coûts de vaccination supplémentaires incluaient
le coût du vaccin, ajusté pour tenir compte du facteur de perte vac-
cinale, et les autres dépenses additionnelles requises pour ajouter
le vaccin au programme national de vaccination existant.

La première mesure des résultats est le coût net incrémentiel
par année de vie ajustée sur l’incapacité (DALY) évitée. Les DALY
combinent les années de vie perdues en raison d’un décès préma-
turé (YLL - calculées en utilisant l’espérance de vie moyenne à l’âge
et l’année du décès dû au cancer du col de l’utérus) et les années
de vie perdues en raison de la morbidité liée à la maladie (YLD -
calculées en multipliant la durée du cancer du col de l’utérus par
les poids de l’incapacité standard). Des analyses de scénarios ont
été effectuées pour évaluer la solidité des résultats au regard des
changements plausibles dans les paramètres d’influence.

3.2. Démographie

Les nombres de femmes dans des groupes d’âge spécifiques ont
été fournis par l’Institut de statistique du Belize [13]. L’année 2012 a
été choisie comme  année de référence pour la collecte des données
sachant que c’était l’année de l’enquête la plus récente réalisée au
sujet du cancer [1]. L’Educational Digest of Abstract of Statistics 2012
pour le Belize a fourni les estimations de population pour la cohorte
de fillettes de 10 ans scolarisées, soit 4033 [14]. Ce chiffre a guidé
l’estimation pour la couverture du programme de vaccination dans
les écoles.

3.3. Charge de morbidité

Les données sur la charge de morbidité due au cancer du col
de l’utérus ont été fournies par l’Unité d’épidémiologie du minis-
tère de la Santé (MS) du Belize (Tableau 1) [1]. Ces données ont
été utilisées dans le scénario de base pour l’incidence et la morta-
lité. Cependant, les systèmes de notification nationaux sont souvent
enclins à la sous-notification et sont sujets à des problèmes de qua-
lité des données. Par conséquent, nous avons également eu recours

à un scénario qui utilisait des estimations internationales (GLOBO-
CAN 2008) de l’incidence et de la mortalité [15]. Dans un troisième
scénario, nous avons utilisé les données cumulées de l’OPS sur la
mortalité au Belize de 2005 à 2009 [16].
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Fig. 1. Carte du

En raison du manque de données nationales sur la détermina-
ion du stade du cancer, une consultation d’experts a été tenue au
entre de lutte contre le cancer du Belize, à Dangriga (BCCD) ; le
eul centre d’orientation du pays pour la gestion du cancer. En 2012,
6% des cas de cancer du col de l’utérus diagnostiqués au Belize ont
té gérés dans ce centre et, parmi ceux-ci, 83 % avaient atteint le
tade IIB de la maladie ou plus. Sur la base de cette expérience, des
xperts ont estimé que dans le pays, au moins 50% des femmes ont

ne forme régionale de la maladie au moment du diagnostic du
ancer du col de l’utérus [17].

Les poids de l’incapacité standard, tels que recommandés par
’OMS dans la « Charge mondiale de morbidité en 2004 » pour les
 (voir réf. [38]).

calculs des DALY, ont été utilisés sans pondération de l’âge [18].
Pour les estimations de la survie à 5 ans, nous avons retenu le pour-
centage de 23% (faible scénario = 20%) pour le cancer local et de
81% (faible scénario = 40%) pour le cancer régional sur la base
d’estimations du Centre international de recherche sur le cancer
[19].

3.4. Coûts
3.4.1. Coûts de l’utilisation des services de santé
La détermination des coûts a été réalisée selon une perspective

sociétale (Tableau 2). Des soins chirurgicaux pour les tout premiers
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Tableau 1
Paramètres d’entrée pour l’estimation de la charge de morbidité par cancer du col de l’utérus.

Paramètre Estimation Scénarios

“Faible” “Élevé”

Incidence annuelle des décès dus au cancer du col de l’utérus pour 100 000, par âge
10-14 ans - - - Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
15-19 ans 0 0 2 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
20-24 ans 0 0 3 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
25-29 ans 14 3 5 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
30-34 ans 25 5 7 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
35-39 ans 36 13 9 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
40-44 ans 32 17 12 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
45-49 ans 28 25 29 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
50-54 ans 16 13 42 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
55-59 ans 23 23 30 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
60-64 ans 57 33 41 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
65-69 ans 92 37 51 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
70-74 ans 58 23 58 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
75-79 ans 83 45 96 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
80-84 ans 109 46 135 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
85-89 ans 140 59 173 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
90-94 ans 180 75 222 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
95-99 ans 231 97 286 Moy = SIB [13], Faible = OPS [16], Élevé = GLOBOCAN [15]
Incidence annuelle des cas de cancer du col de l’utérus pour 100 000, par âge
10-14 ans - - - Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
15-19 ans 0 5 5 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
20-24 ans 0 11 11 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
25-29 ans 21 16 16 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
30-34 ans 24 30 30 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
35-39 ans 89 45 45 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
40-44 ans 65 59 59 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
45-49 ans 42 72 72 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
50-54 ans 49 84 84 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
55-59 ans 114 59 59 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
60-64 ans 80 82 82 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
65-69 ans 45 103 103 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
70-74 ans 115 115 115 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
75-79 ans 75 88 88 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
80-84 ans 52 62 62 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
85-89 ans 29 35 35 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
90-94 ans 16 19 19 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
95-99 ans 9 11 11 Moy = SIB [13], Faible, Élevé = GLOBOCAN [15]
% distr. cancer du col de l’utérus par gravité
% cancer local a 50% - - Hypothèse, consensus d’experts
%  cancer régional b 50% - - Hypothèse, consensus d’experts
Poids de l’incapacité pour calculs des DALY
%  temps en bonne santé perdu (cancer local) 8% - 29% GBD 2004 [18]
% temps en bonne santé perdu (cancer régional) 75% 48% - GBD 2004 [18]
Taux moyen de survie à 5 ans (% en vie après 5 ans)
Cancer local 81% 40% 40% SurvCan [19]
Cancer régional 23% 20% 20% SurvCan [19]

Les estimations “faible”” et “élevé” pour l’incidence du cancer du col de l’utérus et la mortalité liée à celui-ci se réfèrent aux scénarios fondés sur l’âge qui ont été utilisés.
Pour  certains groupes d’âge, par conséquent, il se peut que la séquence moy/faible/élevé n’apparaisse pas dans un ordre logique.

a Cancer local se réfère aux stades FIGO IA-IIA.
b Cancer régional se réfère aux stades FIGO IIB-IVB.

Tableau 2
Paramètres d’entrée pour l’estimation de l’utilisation des services de santé et des coûts pour la société (tous les coûts sont présentés en dollars US de 2012).

Paramètre Estimation Scénarios Sources

Faible Élevé

Cancer local
% recevant un traitement 100% 80% 100% Hypothèse, équipe nationale ProVac
Coût  ménage par femme  traitée a 9423 USD - - Frais de chirurgie, chimiothérapie, radiothérapie, hypothèses
Cancer  régional
% recevant un traitement 100% 80% 100% Hypothèse, équipe nationale ProVac
Coût  ménage par femme  traitée a 8963 USD - - Frais de chirurgie, chimiothérapie, radiothérapie, hypothèses

a Les coûts liés au cancer local et au cancer régional assumés par le ménage, par femme traitée, incluent les pertes de productivité pour les familles en raison des pertes
de  salaire, des frais de déplacement au sein du Belize et des dépenses directes afférentes aux services de soins de santé, médicaments et fournitures. Le coût présenté est la
moyenne pondérée des coûts spécifiques aux fournisseurs. Il n’existe pas de mécanisme de financement gouvernemental pour le traitement du cancer du col de l’utérus au
Belize.
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tades du cancer du col de l’utérus (I à IA1) peuvent être obtenus
ans le système de santé publique, mais les services d’oncologie
ynécologique (indiqués pour les stades IA2 à IIA) ne sont dispo-
ibles que dans le privé [20,21]. Le BCCD, une organisation privée

 but non lucratif, fournit des services de chimiothérapie mais n’a
as de lien établi avec des services gouvernementaux en tant que
entre d’orientation. Pour les patientes qui requièrent un traite-
ent de radiothérapie, le BCCD a un partenariat établi avec le

entre de radiothérapie et d’oncologie de l’Hôpital universitaire
speranza, au Guatemala. Le BCCD reç oit des dons sous forme de
onds, d’équipements et de fournitures pour son fonctionnement,

 compris des dons du MS.  Les coûts de la chimiothérapie ont été
btenus à partir du barème de tarification de ce centre [22]. Les
oûts de la radiothérapie au Guatemala et les frais de déplacement

 afférents qui doivent être assumés par la patiente ont été obte-
us à partir des coûts standard prévus par le BCCD [22]. Les coûts de

a radiothérapie et les autres dépenses directes au Mexique et aux
tats-Unis ont été obtenus à partir des barèmes de prix et ont été
ournis par le MS  du Belize [21,23]. Tous les coûts sont présentés
n dollars US de 2012.

Les coûts de main-d’œuvre pour la prestation des services de
anté ont été estimés en utilisant les salaires de base des méde-
ins et du personnel infirmier employés par le gouvernement, avec
es données provenant du MS  [24]. Pour évaluer les pertes de pro-
uctivité et de revenu des ménages dans lesquels une femme  était
ous traitement, le salaire minimum a été utilisé afin de réaliser
ne estimation prudente. Celui-ci s’élevait à 3,30 dollars béliziens
ar heure en 2012 [25], soit 1,15 dollars US.

Les femmes qui ont besoin de radiothérapie ne peuvent pas
outes se permettre de se rendre à l’étranger pour solliciter des
oins et elles finissent donc par recevoir des soins palliatifs [26]. Le
rincipal centre de soins palliatifs au Belize est une fondation à but
on lucratif qui a recours à du personnel bénévole qualifié et non
ualifié. Les médicaments et fournitures nécessaires pour le traite-
ent sont fournis gratuitement mais les patientes doivent encore

ssumer certaines dépenses. Les données concernant les coûts des
édicaments et des fournitures médicales ont été fournies par le
épartement pharmaceutique du ministère de la Santé et ont été

irées des dossiers du centre de soins palliatifs [26,27]. Pour esti-
er  le coût des soins pour une femme  avec une maladie en phase

erminale, un scénario des coûts de traitement en phase terminale
 été élaboré sur la base du temps consacré par le personnel soi-
nant, des médicaments prescrits pour la gestion de la douleur et
’autres fournitures qui devraient être utilisées sur une espérance
e vie d’un mois.

Sur la base d’un examen des dossiers médicaux des patientes
rises en charge au BCCD, des hypothèses ont été élaborées sur les
ourcentages de femmes ayant subi une intervention chirurgicale,
yant reç u un traitement de radiothérapie et de chimiothérapie. Il

 été supposé que les femmes ayant la forme locale de la maladie
taient absentes de leur travail pendant trois mois et que celles
yant la forme régionale de la maladie étaient absentes pendant
ix mois.

.4.2. Coûts du programme de vaccination
Au moment de cette étude, le prix du vaccin quadrivalent était

e 13,79 dollars US par le biais du Fonds renouvelable de l’OPS
28] (Tableau 3). Les coûts des seringues, les frais d’envoi et de

anutention, ainsi que les estimations relatives à la perte, ont été
ournis par le Département de santé maternelle et infantile du MS
9]. Le coût des seringues a été évalué à 0,10 dollars US, en considé-
ant qu’aucune boîte de sécurité additionnelle n’était requise pour

ntroduire le nouveau vaccin. Les frais d’envoi et de manutention
eprésentaient quant à eux 25% du prix du vaccin, et la perte de
accins et de seringues a été estimée à 10% [29]. Les coûts program-
atiques estimés pour la formation du personnel, le marketing
S (2015) S195–S203 S199

social et la distribution du vaccin ont été obtenus du Département
de santé maternelle et infantile du MS,  sur la base des dépenses
engagées pour les précédents ateliers de formation du personnel et
campagnes de marketing ministérielles.

3.5. Analyse du rapport coût-efficacité

Pour déterminer si le vaccin contre le VPH est rentable au Belize,
le produit intérieur brut (PIB) national par habitant a été utilisé
comme  seuil de comparaison avec les rapports coût-efficacité dif-
férentiels, tel que recommandé par l’OMS. Ainsi, l’OMS considère
une intervention comme ayant : un très bon rapport coût-efficacité
si le coût par DALY évitée est inférieur à une fois le PIB par habitant,
un bon rapport coût-efficacité si le coût par DALY correspond à une
à trois fois le PIB par habitant, et un mauvais rapport coût-efficacité
si le coût par DALY est supérieur à trois fois le PIB par habitant [30].

3.6. Efficacité du vaccin

Schiller et al. [31] ont estimé l’efficacité à 94,5% pour la néo-
plasie intraépithéliale du col utérin de stade 3 ou plus (CIN3+) qui
est associée au VPH-16/18 (Tableau 4). Ce paramètre ultime a été
choisi comme  indicateur pour le cancer invasif du col de l’utérus.
Dans le scénario de base, trois doses sans rappel ont été prises en
considération, avec une couverture de 95% pour la série complète
de trois doses, sur la base de programmes de vaccination antérieurs
menés par le Département de santé maternelle et infantile du MS
au Belize [9]. Le ministère prévoyait que le vaccin serait essentiel-
lement administré dans les écoles (95%), et le reste dans les centres
médicaux (5%). La proportion de cancer du col de l’utérus causé par
les types 16 et 18 du VPH a été estimée à 70%, le reste des cancers
du col étant dus à d’autres génotypes du VPH. [32].

Pour l’analyse du scénario de base, nous avons pris en consi-
dération une protection à vie pour le vaccin. Puisque ce vaccin est
relativement nouveau, on ignore si une dose de rappel sera requise
afin de maintenir l’immunité pour la cohorte. Nous avons égale-
ment exécuté un scénario dans lequel une dose de rappel à l’âge de
20 ans serait requise pour assurer ce niveau de protection.

3.7. Analyse de scénario

Dix scénarios alternatifs plausibles présentant un intérêt poli-
tique pour le ministère de la Santé ont été analysés, dans une
perspective gouvernementale et sociétale. Les données tirées de
GLOBOCAN 2008 sur la mortalité et l’incidence indiquaient que le
cancer du col de l’utérus était la deuxième forme de cancer la plus
répandue chez les femmes au Belize, en fournissant une estimation
basse à titre de comparaison. Les données sur la mortalité pour
la période 2005 à 2009 fournies par l’OPS étaient très similaires
aux données de sources béliziennes et couvraient également une
période plus longue. Une couverture vaccinale plus faible de 95%
pour la première dose, de 85% pour la deuxième dose et de 75%
pour la troisième dose a été prise en considération dans un scéna-
rio. En cas d’abandon de la cohorte, l’équipe du MS  voulait s’assurer
que l’introduction du vaccin serait encore rentable.

Un scénario avec deux doses a également été pris en considé-
ration pour la cohorte. Dans quelques pays, un calendrier à deux
doses pour l’administration du vaccin a été mis  en œuvre mal-
gré les recommandations du fabricant d’administrer trois doses.
Bien qu’il n’y ait pas de données disponibles sur la durée de la

protection, des études ont montré que pour les quatre premières
années qui suivent un calendrier à deux doses, l’immunogénicité
est comparable au calendrier à trois doses pour les vaccins bivalent
et quadrivalent [33].
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Tableau 3
Paramètres d’entrée pour l’estimation des coûts du programme de vaccination contre le VPH.

Paramètre Estimation Scénarios Sources

Faible Élevé

Coûts des doses de vaccin
Prix par dose 13,79 USD 13,08 USD 14,25 USD Moy  = Fonds de roulement de l’OPS, Faible = prix v.

bivalent, Élevé = hypothèse
Pourcentage manutention internationale 3,5% - - Fonds de roulement de l’OPS
Pourcentage administration internationale 25,0% 5,0% 5,0% Hypothèse, directeur PEV,
Pourcentage perte a 10,0% 5,0% 5,0% Hypothèse, directeur PEV
Coûts  des seringues
Prix par dose: 0,10 USD 0,17 USD 0,17 USD Fonds de roulement de l’OPS
Pourcentage manutention internationale 0,0% 3,5 % 3,5 % Hypothèse, directeur PEV
Pourcentage administration internationale 0,0% 5,0% 5,0% Hypothèse, directeur PEV
Pourcentage perte a 10,0 % 5,0 % 5,0% Hypothèse, directeur PEV
Coûts  de la boîte de sécurité
Prix par boîte 0,00 USD 2,00 USD 2,00 USD Hypothèse, directeur PEV
Pourcentage manutention internationale 0,0 % 3,5% 3,5% Hypothèse, directeur PEV
Pourcentage administration internationale 0,0 % 5,0% 5,0% Hypothèse, directeur PEV
Pourcentage perte a 0,0% 5,0% 5,0% Hypothèse, directeur PEV
Nombre total de seringues par boîte de sécurité 100 50 150 Hypothèse, directeur PEV
Coûts  additionnels du système de santé b

% de vaccins administrés dans les écoles 95 % - - Hypothèse, directeur PEV, consensus d’experts
%  de vaccins administrés dans établissements 5 % - - Hypothèse, directeur PEV, consensus d’experts
Coûts  additionnels du système par dose (à l’école) 2,00 USD 0,00 USD 10,00 USD Hypothèse, directeur PEV, consensus d’experts
Coûts  additionnels du système par dose (dans

l’établissement de santé)
2,00 USD 0,00 USD 10,00 USD Hypothèse, directeur PEV, consensus d’experts

Le % de perte est converti en un facteur [1/(1 - % perte)] qui est multiplié par le nombre escompté de doses requises pour satisfaire le niveau de couverture prévu.
a Les coûts additionnels estimés du système incluent la formation du personnel technique (5% du coût), la sensibilisation du personnel sur le terrain (31% du coût), la

communication et le marketing social (31% du coût), un atelier de sensibilisation pour les enseignants et les acteurs clés (31 % du coût), et le carburant pour la distribution
(2%  du coût). Ils sont supposés n’être encourus que la première année.

b À l’exception des prix du vaccin, les hypothèses pour des valeurs alternatives ne sont pas nécessairement élevées ou faibles.

Tableau 4
Paramètres d’entrée pour l’estimation de l’impact pour la santé de la vaccination contre le VPH.

Paramètre Estimation Scénarios Sources

Faible Élevé

Couverture l’année d’introduction
1 dose 95,0% 70,0% 90,0% Directeur PEV, consensus d’experts
2  doses 95,0% 70,0% 80,0% Directeur PEV, consensus d’experts
3  doses 95,0% 65,0% 75,0% Directeur PEV, consensus d’experts
Rappel 70,0% 65,0% 75,0% Directeur PEV, consensus d’experts
Efficacité du vaccin a

Efficacité du vaccin après première dose 1 (p1) 48,4% 0,0% 96,8% Faible = 0%, Élevé = même  que 3 doses, moy  = moyenne de faible+élevé
Efficacité du vaccin après première dose 2 (p2) 48,4% 0,0% 96,8% Faible = 0%, Élevé = même  que 3 doses, moy  = moyenne de faible+élevé
Efficacité du vaccin après première dose 3 (p3) 94,3% 91,7% 96,8% Faible = 0%, Élevé = même  que 3 doses, moy  = moyenne de faible+élevé
Durée  de protection avec 1 dose b

Durée moyenne de protection (années) 100 20 100 Hypothèse modèle CERVIVAC version 1.1.23
Écart  type 1 1 1 Hypothèse modèle CERVIVAC version 1.1.23
Durée  de protection avec 2 doses b

Durée moyenne de protection (années) 100 20 100 Hypothèse modèle CERVIVAC version 1.1.23
Écart  type 1 1 1 Hypothèse modèle CERVIVAC version 1.1.23
Durée  de protection avec 3 doses b

Durée moyenne de protection (années) 100 20 100 Hypothèse modèle CERVIVAC version 1.1.23
Écart  type 1 1 1 Hypothèse modèle CERVIVAC version 1.1.23
%  de cancers du col causés par les types 16/18
% de types dus à 16 et 18 70,0% - - Hypothèse modèle CERVIVAC version 1.1.23

a Reflète les valeurs d’efficacité du vaccin chez les filles qui n’ont jamais été infectées par le VPH16/18. Alors que le sujet avance en âge, on s’attend à ce que l’efficacité du
vaccin  décline. Nous nous sommes basés sur une efficacité vaccinale de 92,8% pour les filles âgées de 10 ans et sur une efficacité vaccinale de 90,5% pour les filles âgées de
1
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1  ans, à partir de la prévalence du VPH supposée par CERVIVAC.
b L’efficacité vaccinale au cours d’une année donnée est égale à l’équation Exce

rotection, Écart Type Années Protection, 1)). Ceci produit habituellement une cour

De plus, l’efficacité du vaccin était variée, allant de 91,7%, au plus
as niveau, à 96,8% au niveau le plus élevé [33], tout comme  l’était

a prévalence des sérotypes 16 et 18, allant de 68 % à 74% [32].
Enfin, les coûts de démarrage de 13,50 dollars US par dose ont
té pris en considération. Puisque du marketing social est requis
our assurer l’acceptabilité du vaccin par la population, le gouver-
ement doit fournir des fonds permettant de financer bien plus que

e simple coût du vaccin afin d’assurer la réussite du programme.
cacité Vaccinale * (1 - NORMDIST (Années Depuis Vaccination, Moyenne Années
moïde (en S inversé).

4. Résultats

Le modèle estimait que si une cohorte de 4 100 fillettes de 10 ans
recevait le vaccin contre le VPH, 69 cas de cancer du col de l’utérus

et 51 décès seraient évités sur une vie (non actualisé). Après une
actualisation à 3% par année, ceci est l’équivalent de 16 cas, 7 décès
et 162 DALY évitées (Tableau 5). Le coût du programme par femme
totalement immunisée serait de 63 dollars US.
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Tableau  5
Avantages actualisés pour la santé sur une vie de la vaccination contre le VPH chez
les  filles âgées de 10 ans a

Aucun vaccin
(statu quo)

Vaccin anti-VPH

(avec vaccin) évité

Total des cas de cancer du
col de l’utérus

25 10 16

Cancer local 16 6 10
Cancer régional 10 4 6
Décès 11 4 7
DALY 262 100 162
Dues au cancer local du col

de l’utérus (YLD)
17 6 10

Dues au cancer régional du
col de l’utérus (YLD)

22 8 13

Dues aux décès par cancer
du col de l’utérus (YLL)

224 86 138

a Avantages pour la santé actualisés à 3% par année.

Tableau 6
Avantages économiques actualisés sur une vie de la vaccination contre le VPH chez
les  filles âgées de 10 ans a

Aucun vaccin
(statu quo)

Vaccin anti-VPH

(avec vaccin) évité

Total des coûts des
services de santé
pour la société b

233 888 USD 89 475 USD 144 413 USD

Cancer local 148 195 USD 56 693 USD 91 502 USD
Cancer régional 85 693 USD 32 782 USD 52 911 USD

a Les coûts sont actualisés à 3% par année.
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Tableau 7
Rapport coût-efficacité actualisé sur une vie de la vaccination contre le VPH chez les
filles âgées de 10 ans.

Perspective
sociétale

Rapport coût-efficacité comparé à l’absence de vaccin
Coût net de l’introduction du vaccin 69 605 USD
Coûts de l’introduction du vaccin 214 018 USD
Coûts des services de santé évités 144 413 USD
DALY évitée 162
Due à la morbidité (YLD) 23
Due à la mortalité (YLL) 138
USD par DALY évitée 429 USD

Seuils du rapport coût-efficacité
1  x PIB par habitant (2012) - seuil OMS  pour un “excellent

rapport coût-efficacité”
4 795 USD a

3 x PIB par habitant (2012) - seuil OMS  pour un “bon
rapport coût-efficacité”

14385 USD a

a Si les coûts pour le gouvernement sont examinés séparément, le rapport coût-
b La perspective sociétale inclut les coûts des services de soins de santé, y compris
a  chirurgie, l’imagerie, la chimiothérapie et la radiothérapie ainsi que les déplace-

ents, le logement et les autres dépenses directes liées aux soins.

Le total des coûts actualisés de l’introduction du vaccin contre
e VPH dans une cohorte de filles serait de 214 018 dollars US
Tableau 6). Si elles n’étaient pas vaccinées, les coûts de traitement
eraient de 233 888 dollars US. Une fois vaccinées, les coûts de trai-
ement seraient réduits à 89 876 dollars US. Ceci représente une
conomie de 144 413 dollars US. Les coûts nets de l’introduction du
accin (coûts du programme de vaccination moins les économies
otentielles sur les coûts de traitement) seraient de 69 605 dol-

ars US. Du montant économisé, si le vaccin était introduit, 91 502
ollars US constitueraient des économies sur le traitement du can-
er local, alors que 52 911 dollars US seraient des économies sur le
raitement du cancer régional.

Avec ces coûts et économies identifiés, le rapport coût-efficacité
ifférentiel associé à l’introduction du vaccin contre le VPH au
elize est estimé à 429 dollars US par DALY évitée (Tableau 7).
elui-ci passe à 1320 dollars US lorsque les coûts de traitement
u cancer du col de l’utérus et les pertes de salaire y afférentes sont
xclus de l’analyse. Le produit intérieur brut par habitant au Belize
n 2012 était de 4795 dollars US [34]. Le rapport coût-efficacité dif-
érentiel dans l’un ou l’autre des scénarios est inférieur au PIB par
abitant et, par conséquent, l’introduction du vaccin contre le VPH
erait considérée comme  une intervention sanitaire très efficace au
egard des coûts.

Les dix scénarios pris en considération présentaient tous un
on rapport coût-efficacité selon la perspective gouvernementale
t sociétale (fig. 2).

. Analyse
Au Belize, la prévention primaire du cancer du col de l’utérus
ar la vaccination successive de cohortes de fillettes âgées de dix
ns aurait vraisemblablement un fort impact sur le fardeau de la
aladie et les coûts qui lui sont associés. L’ajout du vaccin contre le
efficacité différentiel de 1320 dollars US est également très efficace au regard des
coûts.

VPH au PEV national est susceptible de présenter un excellent rap-
port coût-efficacité, même  si la prévalence du VPH 16/18 est moins
élevée que dans d’autres pays d’Amérique latine et des Caraïbes,
et ce même  si seulement deux doses sont administrées au lieu
des trois recommandées par les fabricants. Nous avons supposé
que l’efficacité de seulement deux doses devrait être plus faible
(Tableau 4) et, par conséquent, que le rapport coût-efficacité dif-
férentiel serait moindre qu’avec l’administration de trois doses
(fig. 2). D’autre part, même  si la nécessité d’une dose de rappel est
inconnue, cette analyse a montré que le vaccin présenterait encore
un excellent rapport coût-efficacité. De nouveaux vaccins sont en
voie de production avec une meilleure protection contre les géno-
types [35] et, si leurs coûts ne sont pas prohibitifs, leur introduction
pourrait alléger le fardeau de la maladie.

Le vaccin ne protège pas les femmes qui ont déjà été expo-
sées lors de rapports sexuels aux génotypes du VPH concernés.
Par conséquent, il serait prudent que le gouvernement renforce
son programme de dépistage et améliore ainsi la détection pré-
coce de lésions précancéreuses et cancéreuses chez les femmes
adultes. Parmi les nombreux groupes ethniques du pays, les Mayas
connaissent le taux de mortalité le plus élevé due au cancer du col
de l’utérus, bien qu’ils ne représentent que 11% de la population
totale [13,36]. Des outils de dépistage additionnels abordables, tels
que l’inspection visuelle avec de l’acide acétique, faciliteraient une
prompte identification des femmes à risque dans les sous-groupes
vulnérables de la population. Il convient de noter que cette ana-
lyse a mis  l’accent sur les coûts et les avantages de l’administration
du vaccin contre le VPH à des filles d’âge scolaire. Avec des res-
sources pour appuyer l’acquisition et l’examen complémentaires
de données, cette analyse pourrait être étendue afin d’examiner
les coûts et l’impact de modalités alternatives de dépistage pour
d’autres cohortes de femmes. Il serait également dans l’intérêt
du Belize de renforcer son système d’aiguillage à l’intérieur du
pays et à l’étranger pour les femmes avec une maladie établie afin
d’améliorer leur accès à des services adéquats, rapides et appro-
priés.

Le modèle CERVIVAC étend actuellement son champ
d’application pour permettre l’évaluation de l’impact et du
rapport coût-efficacité d’options de dépistage améliorées [10]. Si
un programme de dépistage amélioré était examiné et présentait
un bon rapport coût-efficacité, il faudrait alors évaluer avec soin
l’impact sur le budget ainsi que d’autres critères, et un nouveau

programme intégral de prévention du cancer du col de l’utérus
devrait alors être envisagé. Même  si la faible population du pays
peut avoir limité la fiabilité des estimations pour certains aspects
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Fig. 2. Valeurs du rapport coût-efficacité différentiel p

u fardeau de la maladie et les coûts présumés, des scénarios basés
ur des données provenant de sources internationales continuent
’appuyer les résultats du scénario de base.

Au Belize, du point de vue tant sanitaire que politique, la préven-
ion et la lutte contre le cancer du col de l’utérus est une priorité
23]. L’OMS recommande l’introduction du vaccin contre le VPH
ans le programme national de vaccination d’un pays si la préven-
ion et la lutte contre le cancer du col de l’utérus est une priorité
ationale et si la vaccination est efficace au regard des coûts et
érenne [37]. Cette étude suggère que le vaccin contre le VPH pré-
enterait un excellent rapport coût-efficacité. La prochaine étape
our le gouvernement consistera donc à définir une voie pour la
obilisation des ressources en vue d’incorporer ce vaccin dans le

alendrier vaccinal.
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Annexe A. Données supplémentaires

Les données supplémentaires associées à cet article peuvent être
consultées dans la version en ligne sur: http://dx.doi.org/10.1016/
j.vaccine.2014.12.042.
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r  é  s  u  m  é

Introduction  : La  pneumonie  est l’une  des  plus  importantes  causes  de  morbidité  et  de  mortalité  chez
les  enfants  de  moins  de  5 ans en  Egypte,  et  le  ministère  de  la  Santé  égyptien  envisage  d’introduire  le
vaccin  conjugué  contre  le pneumocoque  (PCV)  dans  son  programme  national  de  vaccination.  Nous  avons
effectué  une  analyse  économique  afin  d’évaluer  le rapport  coût/efficacité  de ce vaccin  en  Egypte  et  de
fournir  aux  décideurs  les  éléments  de  preuve  nécessaires.
Méthodes  : L’analyse  a été  menée  en  utilisant  le  modèle  TRIVAC.  Les  données  incluaient  les caractéris-
tiques  démographiques,  le  fardeau  de  la  maladie,  la  couverture  et l’efficacité  du  vaccin,  l’utilisation  des
ressources  de  santé,  et  les  coûts  de  la  vaccination  et du  traitement  contre  le  pneumocoque.  Dans  la  mesure
du possible,  nous  avons  utilisé  des  données  nationales  ou régionales.  Deux  options  ont  été  comparées:
(1)  la  vaccination  générale  des  enfants  de  moins  de  5 ans  avec  le  vaccin  conjugué  contre  le  pneumocoque
13-valent  (PCV13),  à  l’aide  d’un calendrier  vaccinal  de  trois  doses  sans  rappel,  et  (2) aucune  vaccination.
Les  résultats  de  10  cohortes  de  la  naissance  jusqu’à  5 ans  ont  été  analysés.  L’étude  a  été réalisée  dans  la
perspective  du gouvernement  et a inclus  des  prestataires  de  santé  du  secteur  public.
Résultats  : Par  rapport  à l’option  sans  vaccin,  l’introduction  du PCV13  serait  coût-efficace,  avec  un  rapport
coût/efficacité  incrémental  de  3 916  USD  par  année  de vie  corrigée  de  l’incapacité  (DALY)  (perspective
du  gouvernement).  Le  coût  supplémentaire  total  du  programme  de  vaccination  PCV  (10  cohortes)  serait
d’environ  1,09  milliard  USD.  Sur  les  10 cohortes,  le  programme  éviterait  8  583  décès  dus  au pneumocoque
—  42  %  de  tous  les  décès  liés  au pneumocoque.
Conclusion  :  L’introduction  du  PCV13  constituerait  une  bonne  optimisation  des  ressources  dans  la  pers-
pective  du  gouvernement.  Elle  représenterait  une  intervention  de  santé  publique  à fort  impact  pour

l’Égypte  et répondrait  à la  résolution  du  Groupe  technique  consultatif  national  sur  la  vaccination  (GTCV)
sur  la  réduction  du  fardeau  de  la  pneumonie  et de  la mortalité  globale  chez  les  enfants.  Le renforcement
de  la  surveillance  sera  essentiel  pour  générer  des  données  nationales  de  haute  qualité,  améliorer  les
analyses  économiques  futures  qui  étayent  les  décisions  fondées  sur  des  preuves  pour  l’introduction  des
vaccins  et  des  interventions  de  santé  publique,  et  assurer  un suivi  de leur  impact.
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1. Introduction
La pneumonie demeure la principale cause de décès chez les
enfants âgés de 1 à 59 mois dans le monde entier, puisqu’elle repré-
sente 14,1 % des décès, et Streptococcus pneumoniae est la cause
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a plus fréquente de pneumonie grave et de décès évitables [1,2].
eux nouveaux vaccins antipneumococciques conjugués (PCV)

ont actuellement disponibles et sont introduits dans plusieurs
ays. Ils ciblent soit 10 (PCV-10) soit 13 (PCV-13) des sérotypes

es plus prévalents. Plusieurs essais cliniques ont prouvé qu’ils
taient sûrs et efficaces dans la prévention des infections invasives

 pneumocoques, la pneumonie et l’otite moyenne aiguë (OMA)
3–13], et ils sont actuellement utilisés dans plus de 100 pays à
ravers le monde, dont de nombreux pays à faible revenu et à
evenu intermédiaire. En outre, ils peuvent être facilement inté-
rés dans le calendrier du programme élargi de vaccination (PEV)
t se sont avérés pouvoir être co-administrés en toute sécurité
vec d’autres vaccins sans interférence. Dans sa note de synthèse
e 2012, l’Organisation mondiale de la Santé (OMS) a recommandé

’inclusion des PCV dans les programmes de vaccination des enfants
ans le monde entier [14].

La pneumonie est considérée comme  l’une des plus importantes
auses de morbidité et de mortalité chez les enfants de moins de

 ans en Egypte; l’incidence de la pneumonie à pneumocoque est
stimée à 529 pour 100 000 en 2010, selon une récente revue sys-
ématique [15]. En Egypte, les données locales sur l’incidence de
a pneumonie et la prévalence des divers sérotypes sont limitées.
ependant, une étude nationale de surveillance sentinelle de la
éningite bactérienne en laboratoire réalisée entre 1998 et 2004 a
ontré qu’environ 36 % des isolats provenant de patients atteints

e méningite bactérienne étaient dus à S. pneumoniae chez les
nfants de moins de 5 ans [16]. Une étude sur la distribution des
érotypes de ces isolats a révélé que seulement environ un tiers
es sérotypes étaient inclus dans le vaccin PCV7, mais aucune don-
ée n’est disponible sur la distribution des sérotypes qui causent la
neumonie grave ou des maladies à pneumocoques invasives autre
ue la méningite [17].

En Egypte, le Groupe technique consultatif national sur la
accination (GTCV) est l’entité responsable de la politique de vacci-
ation et du processus de prise de décision. Le vaccin Haemophilus

nfluenzae de type b (Hib) a été introduit au début de 2014 et est
onjugué avec le DTC et l’hépatite B sous la forme d’un vaccin
entavalent. Le ministère de la Santé et de la Population (MSP)
nvisage d’introduire le PCV dans son programme de vaccination.
e pays a choisi d’étudier le PCV13 parce que ce vaccin offre une
eilleure couverture des souches de pneumocoque circulant en

gypte par rapport au PCV10. Par conséquent, le PEV a procédé
 une analyse coût-efficacité en collaboration avec le Groupe de
ravail international ProVac à travers l’Agence de Médecine Préven-
ive (AMP) et le Bureau régional OMS  de la Méditerranée orientale.
e but était d’aider le personnel du PEV à développer les compé-
ences pour réaliser des analyses coût-efficacité et de fournir aux
écideurs les éléments de preuve nécessaires pour l’introduction
e ce vaccin dans le programme de vaccination de routine en
gypte.

Cette étude visait à évaluer l’impact sur la santé, les coûts sup-
lémentaires du programme de vaccination, les coûts évités pour

e système de santé, le rapport coût-efficacité de l’introduction du
CV13 dans le programme national de vaccination, et à comparer
es mesures à l’absence de vaccination.

. Méthodes

.1. Description générale du modèle

L’analyse a été réalisée à l’aide du modèle TRIVAC (version 2.0)

éveloppé à la London School of Hygiene and Tropical Medicine
LSHTM) avec le soutien de l’Initiative ProVac de l’Organisation
anaméricaine de la santé américain (OPS) et de Gavi, l’Alliance
u vaccin (Gavi) [18]. Le modèle TRIVAC est un modèle de cohorte
S (2015) S204–S213 S205

statique, développé sous EXCEL et conç u pour être utilisé dans
les pays à faible revenu et à revenu intermédiaire. La struc-
ture du modèle a été décrite en détail ailleurs [19]. En résumé,
quatre maladies ont été incluses dans le modèle: l’otite moyenne
aiguë toutes causes confondues, les cas de pneumonie à pneu-
mocoque (Spn), les infections méningées à pneumocoque et les
infections à pneumocoque autres que les pneumonies et les ménin-
gites (NPNM); il s’agit d’autres formes de maladies invasives,
principalement la septicémie et la bactériémie. Le modèle uti-
lise des données telles que la démographie, le fardeau de la
maladie, la couverture du programme et l’efficacité du PCV13, la
couverture des sérotypes, la protection décroissante, l’utilisation
des ressources de santé, et les coûts à la fois de la vaccination
contre le pneumocoque et du traitement des enfants de moins de
5 ans.

Chaque fois que cela était possible et lorsqu’elles étaient dispo-
nibles, les données locales d’Egypte ont été utilisées. Si les données
locales n’étaient pas disponibles, les données régionales ou mon-
diales ont été examinées par un panel d’experts nationaux et
internationaux et utilisées pour l’étude. Les opinions des experts
ont été recueillies au cours de rencontres professionnelles du PEV
en hauts comités, y compris avec des membres du ministère de la
Santé et de la Population, des professeurs de pédiatrie, le respon-
sable du Comité de certification de l’éradication de la poliomyélite,
et des épidémiologistes médicaux de haut niveau. Ils devaient tous
parvenir à un consensus.

Le modèle fournit des résultats sur le nombre de cas de maladie
à pneumocoque évités, les consultations ambulatoires et les hospi-
talisations évitées, les décès évités, les coûts engagés afin d’inclure
le vaccin dans le programme national, et les coûts de services de
santé non encourus du fait des cas de maladie qui ont été évités. Le
modèle fournit également des informations sur les années de vie
sauvées, les années de vie corrigées de l’incapacité (DALY) évitées
pendant toute la durée de vie de cette cohorte, et un rapport coût-
efficacité incrémental (ICER), avec le coût exprimé en USD par DALY
évité [19]. Pour estimer les DALY évités, le modèle a tenu compte
du poids de l’incapacité du projet de l’OMS sur la charge mondiale
de morbidité (Global Burden of Disease -GBD) pour chaque maladie
(OMS GBD, 1990).

Le rapport coût-efficacité du PCV13 par opposition au scéna-
rio sans vaccination a été déterminé comme suit: ICER = (coût
du programme de vaccination–coûts des soins de santé éco-
nomisés grâce à la prévention des maladies)/DALY évités.
[20]

En appliquant les seuils recommandés par l’OMS [21], si l’ICER
du vaccin est inférieur au produit intérieur brut (PIB) par habitant, il
est considéré comme  très coût-efficace; s’il représente entre 1 fois
et 3 fois le PIB par habitant, il est considéré comme coût-efficace;
et s’il correspond à plus de trois fois le PIB par habitant, il n’est pas
coût-efficace.

Une analyse multivariée de sensibilité a été utilisée pour déter-
miner comment les changements dans les valeurs d’un ou plusieurs
paramètres simultanément affecteraient le résultat en appliquant
une série d’hypothèses données. Les paramètres-clés influenç ant
les résultats du modèle ont été testés, de même  que les paramètres
qui avaient des valeurs incertaines ou provenaient de sources mul-
tiples.

Deux options ont été comparées: (1) l’introduction du PCV13
dans le programme national de vaccination actuel, et (2) pas
d’introduction du PCV13. Les résultats totaux sur 10 cohortes
(2014-2023), de la naissance à 5 ans, ont été analysés. Le taux
d’actualisation a été fixé à 3 %, comme  recommandé par l’OMS

[20]. La pondération de l’âge n’a pas été considérée dans l’analyse.
L’étude a été réalisée du point de vue du gouvernement; les presta-
taires publics de santé ont été inclus (cliniques, hôpitaux primaires,
secondaires et tertiaires).
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Tableau 1
Paramètres pour l’estimation du fardeau de la maladie.

Paramètre Estimation (%) Scénarios Source/s

Faible Élevé

Incidence annuelle pour 100 000 enfants de 1 à 59 mois:
Otite moyenne aiguë toutes causes 29 305 29 305 90 000 Rudan et al., 2004 [22]
Cas de pneumonie à pneumocoque 529 476 980 Rudan et al., 2013 [15]
Méningite à pneumocoque 14,0 0,4 14,3 Unité de surveillance épidémiologique,

MSP
NPNM  à pneumocoque 84,1 63,8 106,2 GBD 2000
Taux  de létalité en % (CFR) chez les enfants de 1 à 59 mois:a

Cas de pneumonie à pneumocoque 2,50% 2,23% 3,00% Département de la santé maternelle et
infantile, MSP  2012

Méningite à pneumocoque 7,9% 7,90% 15,00% Teleb et al., 2013 [25]
NPNM à pneumocoque 4,6% 4,18% 5,02% GBD 2000
%  de séquelles chez les survivants de la méningite à pneumocoque
%  de séquelle importante (unique) 20,2% – – Edmond et al., 2010 [27]
% de séquelles importantes (multiples) 4,5% – – Edmond et al., 2010 [27]
Poids d’incapacité pour les calculs DALY
Otite moyenne aiguë toutes causes 0,02 – – WHO  GBD 1990
Cas  de pneumonie à pneumocoque 0,28 – – WHO  GBD 1990
Méningite à pneumocoque 0,62 – – WHO  GBD 1990
NPNM à pneumocoque 0,28 – – Hypothèse (Griffiths PhD)
%  de séquelle importante (unique) 0,24 – – Hypothèse (Griffiths PhD)
%  de séquelles importantes (multiples) 0,63 – – Hypothèse (Griffiths PhD)
Durée  moyenne de la maladie (en jours)
Otite moyenne aiguë toutes causes 6 – – Hypothèse
Cas  de pneumonie à pneumocoque 6 – – Hypothèse
Méningite à pneumocoque 10 – – Hypothèse
NPNM à pneumocoque 6 – – Hypothèse
Répartition par âge des cas de maladie et des décès
<3  m: 11.5% – – Sanderson 2013, WHO  IVR schedule

report
3–5  m:  16,2% – – Sanderson 2013, WHO  IVR schedule

report
6–8  m:  15,2% – – Sanderson 2013, WHO  IVR schedule

report
9–11  m:  13,0% – – Sanderson 2013, WHO  IVR schedule

report
12–23  m:  30,2% – – Sanderson 2013, WHO  IVR schedule

report
24–35  m:  10,1% – – Sanderson 2013, WHO  IVR schedule

report
36–47  m: 3,0% – – Sanderson 2013, WHO  IVR schedule

report
48–59  m:  0,9% – – Sanderson 2013, WHO  IVR schedule

report
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a En l’absence de vaccination, les taux de létalité sont supposés baisser dans cha
es  enfants de moins de 5 ans. Pour ce faire, on suppose que la fraction des décès ch

.2. Données démographiques

La population dans le pays à la mi-2013 a été estimée à
6 millions, et la population totale des enfants de moins de 5 ans

 9 millions (OMS, 2010). Les données démographiques utilisées
our le modèle étaient tirées du recensement de 2006 effectué
ar l’Autorité centrale pour la mobilisation publique et les statis-
iques (CAPMAS). En 2012, les naissances vivantes ont été estimées

 2,6 millions. Les taux de mortalité infantile et des enfants de moins
e 5 ans étaient respectivement de 6,5 pour 1000 et de 20,4 pour
000. L’espérance de vie était estimée à 73 ans en 2012 (Division de

a population des Nations Unies [DPNU], révision de 2010).

.3. Fardeau de la maladie

Les données sur l’incidence et les décès pour chaque syndrome
linique ont été obtenues auprès de sources diverses (Tableau 1).
our l’otite moyenne aiguë (OMA) toutes causes confondues, les

onnées se fondaient sur l’incidence des infections respiratoires
iguës rapportées par Rudan en 2004 [22], qui a été multipliée
ar deux pour supposer une incidence de l’OMA de 29 300 pour
00 000 habitants. Une autre étude menée à Boston [23], qui a
horte de naissances successives suivant la tendance générale de la mortalité chez
 enfants de moins de 5 ans causés par la maladie reste fixe au fil du temps.

montré une incidence de 90 000 pour 100 000 cas d’otite clinique
chez les enfants âgés de moins de 5 ans, a été utilisée pour le
scénario à forte incidence. On a supposé que l’OMA ne nécessite
pas d’hospitalisation et qu’elle n’est pas associée à des cas mor-
tels.

Pour la pneumonie à pneumocoque, une publication récente de
Rudan (2013) [15] a été utilisée, sur la base d’un modèle épidémio-
logique qui prend en compte le profil de chaque pays et intègre les
données des enquêtes démographiques et de santé (EDS) nationales
pour les facteurs de risque de la pneumonie. Cela a abouti à une esti-
mation de 47 625 nouveaux cas de pneumonie à pneumocoque en
Egypte, ce qui équivaut à 529 pour 100 000 chez les enfants âgés de
moins de 5 ans. Les données du GBD 2000 [24] ont été utilisées dans
le scénario à forte incidence, avec une incidence de pneumonie à
pneumocoque de 980 pour 100 000 habitants. Au niveau national,
les décès dus à la pneumonie à pneumocoque signalés par le Dépar-
tement de la santé maternelle et infantile du MPS  en 2012 ont été
estimés à 1 200, ce qui correspond à 40 % des décès dus à la pneu-

monie toutes causes confondus en Egypte. Le taux de létalité (CFR)
— c’est-à-dire le nombre de décès divisé par le nombre de nou-
veaux cas de cette maladie, a été estimé à 2,5 %. Dans Rudan 2013
[15], 1 570 décès dus à la pneumonie à pneumocoque ont été
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Tableau  2
Paramètres pour l’estimation de la couverture vaccinale PCV et le respect du calendrier.

Paramètre Estimation (%) Scénarios Source/s

Faible Élevé

Couverture de DTC1 en fonction de l’âge pour 2014 (variable de substitution pour les doses de vaccin PCV administrées avec le DTC1)
3  m 97,0 – – PEV, MSP
6  m 97,5 – – PEV, MSP
9  m 98,0 – – PEV, MSP
12  m 98,0 – – PEV, MSP
24  m 99,0 – – PEV, MSP
Couverture de DTC2 en fonction de l’âge pour 2014 (variable de substitution pour les doses de vaccin PCV administrées avec le DTC2)
3  m 0,0 – – PEV, MSP
6  m 97,1 – – PEV, MSP
9  m 98,0 – – PEV, MSP
12  m 99,7 – – PEV, MSP
24  m 100,0 – – PEV, MSP
Couverture de DTC3 en fonction de l’âge pour 2014 (variable de substitution pour les doses de vaccin PCV administrées avec le DTC3)
3  m 0,0 – – PEV, MSP
6  m 96,0 – – PEV, MSP
9  m 97,8 – – PEV, MSP
12  m 99,3 – – PEV, MSP
24  m 100,0 – – PEV, MSP
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EV: Programme élargi de vaccination; MSP: ministère de la Santé et de la Populati
es  projections de couverture sur la période 2014-2023 ont été estimées en suppos
ue  le DTC.

ignalés en Egypte, ce qui correspondait à un taux de létalité de
 %; c’est ce taux qui a été utilisé dans le scénario à taux de létalité
levé.

L’incidence annuelle de méningite à pneumocoque, sur la base
es estimations du projet GBD [24] pour le Moyen-Orient, était de
4 pour 100 000 habitants. Des données locales étaient également
isponibles auprès de l’Unité de surveillance épidémiologique, du
SP, qui a enregistré 35 cas (chez les enfants de moins de 5 ans)

n 2012, soit une incidence de 0,4 pour 100 000. (Cela sous-estime
robablement la charge de morbidité réelle, et a donc été testé dans
n scénario à faible charge de morbidité.) Le taux de létalité pour

a méningite à pneumocoque a été estimé à 7,9 %, sur la base de
’étude régionale de la Méditerranée orientale de Teleb 2013 [25].
n taux de 15 % a été utilisé dans le scénario à forte charge de mor-
idité, sur la base d’une étude de surveillance locale de la méningite
actérienne en Égypte [26]. Aucunes données locales n’étaient dis-
onibles pour les infections NPNM, c’est pourquoi l’étude GBD 2000

 été utilisée par défaut; l’incidence était de 84 pour 100 000, avec
n taux de létalité de 4,6 %.

Les données locales sur les séquelles chez les survivants de la
éningite sont très limitées, ce sont donc les données provenant

’une revue systématique mondiale récente [27] qui ont été utili-
ées, montrant un risque de 20,2 % de séquelle importante unique
armi les survivants et un risque de 4,5 % de séquelles importantes
ultiples à la suite d’une méningite à pneumocoque. Un poids

’incapacité de 0,28 pour la pneumonie et de 0,62 pour la ménin-
ite a été appliqué [28]. Pour les maladies NPNM, les pondérations
’invalidité pour la pneumonie ont été utilisées comme  variable de
ubstitution. Les invalidités pondérées moyennes ont été calculées
our les séquelles sur la base de la distribution mondiale rapportée
es syndromes de séquelles [27] et des pondérations d’invalidité
ypes pour des pathologies similaires à chaque syndrome [28]. Nous
vons utilisé 0,24 pour une séquelle de pneumocoque unique et
,63 pour des séquelles de pneumocoque multiples [29]. La durée
oyenne de la maladie était de 6 jours pour les OMA  et les NPNM

t de 10 jours pour la pneumonie et la méningite à pneumocoque,
ur la base d’opinions d’experts locaux.
.4. Couverture vaccinale et efficacité

Le vaccin (PCV13) est présenté comme  un flacon d’une dose,
revnar13® (Pfizer, NY). Un calendrier en 3 doses sans rappel,
ue le vaccin PCV obtiendrait la même  couverture et le même respect du calendrier

administrées à 2, 4 et 6 mois, de pair avec les trois doses de vac-
cin pentavalent, conformément au calendrier actuel du PEV a été
envisagé. Au cours de l’année d’introduction, nous avons supposé
des taux de couverture pour les doses 1, 2 et 3 de 96,7 %, 96,6 % et
96,5 %, respectivement, sur la base des taux atteints en 2012 pour
le DTC3 (rapports PEV, MSP). Le modèle tient également compte du
respect du calendrier de vaccination [30] (Tableau 2).

Pour les OMA  toutes causes confondues, les données sur
l’efficacité proviennent d’une méta-analyse de Pavie et al. en 2009
[31] qui a utilisé les taux d’efficacité de plusieurs essais menés sur le
PCV; l’analyse a montré une efficacité de 6 % contre les OMA  toutes
causes confondues. Une méta-analyse de la revue Cochrane en 2009
[32] a montré une efficacité de 81 % du vaccin contre la maladie
à pneumocoque invasive, qui était utilisée pour la pneumonie à
pneumocoque, la méningite et les NPNM. L’efficacité réduite a été
estimée sur la base du rapport entre une et deux doses, ou entre
deux et trois doses, tel que rapporté par Mahon en 2006 [33] et
multiplié par l’efficacité de la dose complète. Pour l’OMA, l’efficacité
pour une dose et pour deux doses a été estimée à 3 % et 5,5 %, res-
pectivement; pour la pneumonie à pneumocoque, la méningite et
les NPNM, l’efficacité d’une dose et de deux doses a été estimée à
41 % et 74,5 %, respectivement (Tableau 3).

2.5. Couverture des sérotypes

À partir d’une évaluation systématique de la couverture des
sérotypes mondiale [34], nous avons pris pour hypothèse une cou-
verture de sérotypes pour la région de 100 % pour l’OMA toutes
causes confondues et de 74% pour la pneumonie à pneumocoque,
la méningite et les NPNM.

2.6. Effets indirects de la vaccination

Dans le scénario de référence, nous avons supposé un multipli-
cateur conservateur pour l’ effet d’immunité collective de 110%. Ce
multiplicateur représente la protection collective du vaccin chez les
moins de 5 ans. Étant donné le manque de données factuelles sur la
protection collective du PCV13, le multiplicateur de 110 % est une

hypothèse, et en raison des incertitudes entourant ce paramètre,
l’équipe a opté pour une hypothèse prudente dans le scénario de
référence. Dans un autre scénario, l’équipe a utilisé un multiplica-
teur de l’effet collectif élevé, de 125 %, sur la base des éléments
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Tableau 3
Paramètres pour l’estimation de l’impact sanitaire du PCV13.

Paramètre Estimation (%) Scénarios Source/s

Faible (%) Élevé (%)

Efficacité du vaccin contre otite moyenne aiguë toutes causes confondues
Dose 1 3,0 2,0 6,9 Mahon et al., 2006 (33)
Dose  2 5,5 3,7 9,0 Mahon et al., 2006 (33)
Dose  3 6,0 4,0 9,0 Pavia et al., 2009 (31)
Efficacité du vaccin contre pneumonie/méningite/NPNM à pneumocoque par type de vaccin
Dose  1 41,0 31,9 69,2 Mahon et al., 2006 [33]
Dose 2 74,5 58,0 90,0 Mahon et al., 2006 [33]
Dose 3 81,0 63,0 90,0 Lucero et al., 2009 [32]
% couverture vaccinale des sérotypes
Cas de pneumonie à pneumocoque 74,0 67,0 79,0 Johnson et al., 2010 [34]
Méningite à pneumocoque 74,0 67,0 79,0 Johnson et al., 2010 [34]
NPNM à pneumocoque 74,0 67,0 79,0 Johnson et al., 2010 [34]
Autres hypothèses d’impact de la vaccination
% Couverture relativea 99 80 99,7 Hypothèse basée sur l’enquête EDS égyptienne
%  Diminution de l’efficacité des doses par anb 5,0 0,0 10,0 Hypothèse
%  Contribution de la protection collective chez les moins de 5 ansc 110 100 125 Hypothèse conservatrice
Baisse de la couverture sérotypique du vaccin/and 5,5 0,0 6,0 Hypothèse

EDS: Enquête démographique et de santé
a La couverture relative correspond à la couverture chez les personnes à risque de contracter la maladie (c’est-à-dire la couverture effective) par rapport à la couverture

de  l’ensemble de la cohorte des naissances (c’est-à-dire, la couverture globale). La couverture globale est multipliée par la couverture relative pour obtenir une estimation
plus  réaliste de la couverture effective.

b Pour tenir compte de la durée décroissante de la protection clinique induite par le vaccin, TRIVAC utilise une matrice décroissante avec des tranches d’âge (< 3 m,  4–5 m,
6–8  m, 9-11 m,  12-23 m,  24–35 m,  36–47 m et 48–59 m)  répétées dans les lignes et les colonnes de la matrice. La protection directe au début de chaque tranche d’âge est
représentée par la diagonale du haut à gauche vers le bas à droite de la matrice. La protection est recalculée pour chaque tranche d’âge à mesure que l’enfant grandit (se
déplace de gauche à droite dans chaque ligne). La protection ajustée par l’âge est calculée en additionnant les estimations de protection révisées pour chaque colonne.

c Plutôt qu’une modélisation endogène de la dynamique de la transmission, le % de protection directe chez les enfants de moins de 5 ans est multiplié par un facteur de
protection collective (par exemple 120 %) pour obtenir le % de protection totale dans la cohorte en question avant l’âge de 5 ans. Ceci exclut tout effet de protection collective
chez  les enfants âgés de 5 ans ou plus. Il s’agit donc d’une hypothèse très conservatrice.

d Le remplacement des maladies à sérotypes contenus dans le vaccin est géré en réduisant la couverture attendue par type de vaccin dans chaque cohorte successive
vaccinée d’un % fixe chaque année, ce qui réduit l’impact global attendu du programme dans chaque cohorte successive vaccinée d’un montant similaire. Ainsi, pour une
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ohorte vaccinée donnée, la couverture des sérotypes du vaccin en % est égale à: [T
e  l’introduction du vaccin, R = la réduction en % de la couverture des sérotypes va
ohortes de naissances vaccinées.

e preuves obtenus aux Etats-Unis pour le PCV7 afin de tenir
ompte des effets indirects; dans cette dernière étude, l’impact total
u vaccin — 94 % — a été divisé par l’impact direct (c’est-à-dire

’efficacité observée dans les études aux USA, 75 %) afin d’obtenir
n multiplicateur d’effet collectif de 125 % pour le modèle [35]. Un
emplacement sérotypique de 5,5 % par an a été inclus, sur la base
’une étude du PCV7 menée en Angleterre et au Pays de Galles. [36].
nfin, nous avons supposé une baisse annuelle de 5 % de l’efficacité
u vaccin (efficacité décroissante). Dans le modèle, le paramètre

 couverture relative des décès » est utilisé pour ajuster la couver-
ure du programme de vaccination afin de tenir compte des enfants

 haut risque qui ne reç oivent pas le vaccin. En tant que variable de
ubstitution pour cette valeur, nous avons utilisé la couverture vac-
inale du quintile le plus pauvre, divisée par la couverture totale,
ur la base de ce qui est rapporté dans l’Enquête démographique et
e santé (EDS) égyptienne (99 %).

D’autres estimations de ces hypothèses d’impact, qui sont des
léments clés du modèle, ont été testées dans l’analyse de scénario.

.7. Coûts du programme de vaccination

VACSERA, l’entreprise locale qui importerait et commercialise-
ait le PCV13 en Egypte si le vaccin était adopté, a fixé son prix à
4,24 USD, plus un supplément de 3 % pour la manutention, de 1 %
our la livraison et de 1% pour les gaspillages (Tableau 4). Les autres
oûts comprennent les boîtes de sécurité (0,60 USD) et les seringues
our l’administration de chaque dose (0,06 USD). On a supposé que

e prix diminuerait de 3 % par an.

En se basant sur l’opinion des experts du PEV, le chiffre de 1 USD

ar dose — environ 7 % du prix par dose du vaccin — a été retenu
our les coûts supplémentaires du système, y compris la chaîne du
roid, le transport, la formation et la mobilisation sociale, comme
) N] où, T = % des maladies causées par des sérotypes vaccinaux au cours de l’année
ux par an à compter de l’introduction du vaccin, N = nombre dans la séquence des

les campagnes de sensibilisation. (Sur la base des taux de change
de 2013, un USD équivaut à 7 livres égyptiennes [EGP]. 14 USD équi-
valent à environ 100 EGP.)

D’autres scénarios avec des prix inférieurs et supérieurs ont éga-
lement été testés, dans la mesure où le prix du vaccin est un facteur
essentiel du résultat.

2.8. Utilisation des ressources de santé

L’accès général aux soins en Egypte est d’environ 70 %, selon
l’enquête sur les dépenses et l’utilisation des soins de santé des
ménages, 2009/2010 [37]. Mais parce qu’on a supposé que tous
les enfants ayant accès aux soins ne verraient pas un prestataire
de soins de santé, nous avons fixé les taux de visites ambulatoires
pour l’OMA toutes causes confondues à 50 %. Pour la pneumonie et
la méningite à pneumocoque, nous avons supposé un taux de visites
ambulatoires de 80 %, pour les NPNM à pneumocoque, nous avons
supposé un taux de visites ambulatoires de 50 %. Afin d’estimer le
nombre d’hospitalisations dues à la pneumonie à pneumocoque,
le nombre de nouveaux cas graves de pneumonie à pneumocoque
d’après Rudan 2013 [15] a été utilisé (c’est-à-dire 14 318 cas), mul-
tiplié par la proportion des hospitalisations des cas graves (80 %). Ce
chiffre a ensuite été divisé par le nombre de nouveaux cas (47 625)
afin d’obtenir un taux d’utilisation de 24 %. En s’appuyant sur les avis
d’experts, on a supposé que tous les cas de méningite étaient hos-
pitalisés, puisque presque tous les cas diagnostiqués sont admis à
l’hôpital; on a également supposé que 75 % des cas de NPNM à

pneumocoque sont hospitalisés.

La répartition des visites et des hospitalisations entre les divers
prestataires de soins de santé repose sur l’opinion d’experts. Elles
sont présentées au tableau 5.
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Tableau  4
Paramètres pour l’estimation des coûts du programme PCV13.

Paramètre Estimation Scénarios Source/s

Faible Élevé

Projection du prix d’une dose de vaccin
2014 $14,24 $10,00 $20,00 Fabricant local (Vacsera)
2015  $13,81 $9,70 $19,40 Dérivé avec modèle
2016  $13,40 $9,41 $18,82 Dérivé avec modèle
2017  $13,00 $9,13 $18,25 Dérivé avec modèle
2018  $12,61 $8,85 $17,71 Dérivé avec modèle
2019  $12,23 $8,59 $17,17 Dérivé avec modèle
2020  $11,86 $8,33 $16,66 Dérivé avec modèle
2021  $11,51 $8,08 $16,16 Dérivé avec modèle
2022  $11,16 $7,84 $15,67 Dérivé avec modèle
2023  $10,83 $7,60 $15,20 Dérivé avec modèle
Autres  coûts des doses de vaccin
Manutention internationale (% du prix du vaccin) 3,00% – – Hypothèse
Livraison internationale (% du prix du vaccin) 1,00% – – Hypothèse PEV
Gaspillage (% des doses jetées etc.)a 1,00% – – Hypothèse PEV
Coût  des boîtes de sécurité (80 seringues par conteneur)
Prix de chaque boîte de sécurité $0,60 – – CDCD, MSP
Manutention internationale (%) 3,00% – – Hypothèse
Livraison internationale (%) 2,00% – – Hypothèse
Gaspillage (% des doses jetées etc.)a 5,00% – – Hypothèse
Coût  des seringues pour l’administration d’une dose
Prix de chaque seringue $0,06 – – CDCD, MSP
Manutention internationale (%) 3,00% – – Hypothèse
Livraison internationale (%) 2,00% – – Hypothèse
Gaspillage (% des doses jetées etc.)a 10,0% – – CDCD, MSP
Coûts  supplémentaires d’introduction du système
Coûts supplémentaires par dose $1.00 – – Hypothèse PEV

PEV: Programme élargi de vaccination; CDCD, MSP: Département du contrôle des maladies transmissibles, ministère de la Santé et de la Population.
a Le gaspillage en % est converti en un facteur [1/(1–% de gaspillage)] qui est multiplié par le nombre attendu de doses nécessaires pour atteindre le niveau de couverture

attendu.

Tableau 5
Paramètres pour estimer l’utilisation des services de santé et les coûts (tous les coûts sont présentés en USD de 2013).

Paramètre Estimation Scénarios Source/s

Faible Élevé

CONSULTATIONS AMBULATOIRES
Consultations ambulatoires par épisode de maladie Consensus d’experts nationaux
Otite  moyenne aiguë (OMA) toutes causes 0,50 0,48 0,53
Cas  de pneumonie à pneumocoque 0,80 0,76 0,84 Consensus d’experts nationaux
Méningite à pneumocoque 0,80 0,76 0,84 Consensus d’experts nationaux
NPNM  à pneumocoque 0,50 0,48 0,53 Consensus d’experts nationaux
Coût  pour le gouvernement par consultation ambulatoirea

Otite moyenne aiguë (OMA) toutes causes $4,08 $3,67 $4,49 WHO-CHOICE
Cas  de pneumonie à pneumocoque $3,91 $3,86 $4,72 Enquête sur le terrain
Méningite à pneumocoque $4,81 $3,86 $4,72 Enquête sur le terrain
NPNM à pneumocoque $4,36 $3,92 $4,79 WHO-CHOICE
ADMISSIONS DE PATIENTS À L’HÔPITAL
Hospitalisations par épisode de maladie
Cas de pneumonie à pneumocoque 0,24 0,23 0,25 Consensus d’experts nationaux
Méningite à pneumocoque 1,00 0,95 1,05 Consensus d’experts nationaux
NPNM  à pneumocoque 0,75 0,71 0,79 Consensus d’experts nationaux
Coût  pour le gouvernement par hospitalisationb

Cas de pneumonie à pneumocoque $147 $138 $152 Enquête sur le terrain
Méningite à pneumocoque $270 $238 $263 Enquête sur le terrain
NPNM à pneumocoque $145 $138 $152 Enquête sur le terrain

WHO-CHOICE: Initiative de l’OMS visant à fournir aux décideurs des éléments de preuve pour décider des interventions et programmes qui maximisent la santé avec les
ressources disponibles. (Disponible sur http://www.who.int/choice/en/)

a Les coûts pour le gouvernement par consultation ambulatoire comprennent le coût de la consultation, du traitement, des tests de laboratoire et des rayons x. Les
consultations ambulatoires sont réparties comme suit: 25% dans des cliniques publiques, 25 % dans un hôpital primaire, 25 % dans un hôpital secondaire, 25 % dans un hôpital
tertiaire pour une OMA; 10 %/30 %/30 %/30 % pour la pneumonie et la méningite; et 5 %/30 %/30 %/35 % pour les NPNM. Le coût présenté correspond à la moyenne pondérée
des  coûts propres au prestataire.

b Les coûts pour le gouvernement par hospitalisation comprennent le coût par journée-lit multiplié par la durée prévue d’hospitalisation et le coût de tous les médicaments
spécifiques à la maladie et des diagnostics. Les hospitalisations se répartissent comme  suit: 20 % dans un hôpital primaire, 40 % dans un hôpital secondaire, 40 % dans un
hôpital tertiaire pour une pneumonie; 10 %/40 %/50 % pour une méningite; et 33,3 %/33,3 %/33,3 % pour les NPNM. Le coût présenté correspond à la moyenne pondérée des
coûts  propres au prestataire.

http://www.who.int/choice/en/
http://www.who.int/choice/en/
http://www.who.int/choice/en/
http://www.who.int/choice/en/
http://www.who.int/choice/en/
http://www.who.int/choice/en/
http://www.who.int/choice/en/
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Tableau 6
Bénéfices de santé actualisés (10 cohortes vaccinées au cours de la période 2014-2023).

Aucun vaccin (Statu quo) PCV13 Avec vaccin Évités

Total des cas 37 748 986 35 892 051 1 856 935
Otite  moyenne aiguë (OMA) toutes causes 36 958 144 35 428 252 1 529 891
Cas  de pneumonie à pneumocoque 667 159 391 263 275 896
Méningite à pneumocoque 17 656 10 355 7302
NPNM  à pneumocoque 106 027 62 181 43 846
Total  consultations ambulatoires 19 079 938 18 066 511 1 013 427
Otite  moyenne aiguë (OMA) toutes causes 18 479 072 17 714 126 764 946
Cas  de pneumonie à pneumocoque 533 727 313 011 220 717
Méningite à pneumocoque 14 125 8284 5841
NPNM  à pneumocoque 53 013 31 090 21 923
Total  hospitalisations 257 295 150 893 106 401
Cas  de pneumonie à pneumocoque 160 118 93 903 66 215
Méningite à pneumocoque 17 656 10 355 7302
NPNM  à pneumocoque 79 520 46 635 32 885
Total  décès <5 ans 20 505 11 922 8583
Cas  de pneumonie à pneumocoque 14 878 8651 6228
Méningite à pneumocoque 1244 723 521
NPNM  à pneumocoque 4383 2548 1834
Total  enfants avec invalidité permanente 4054 2376 1678
Séquelles groupe A 3315 1943 1372
Séquelles groupe B 739 433 306
DALY  perdus 665 348 392 470 272 878
YLD—DALY dus à la morbidité 57 255 38 766 18 488
YLL—  DALY dus à la mortalité 608 094 353 704 254 390
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es prestations de santé se voient appliquer un taux d’actualisation de 3 % par an. (Y

.9. Coûts des services de santé

Tous les coûts analysés dans cette étude sont les coûts des quatre
aladies dans le secteur public dont le traitement est financé par

e gouvernement.
L’utilisation des ressources a été estimée en interrogeant

00 médecins de 20 hôpitaux situés dans 4 Gouvernorats (le Caire,
izeh, Bani-Sweif et Gharbia), ce qui représente trois zones
éographiques d’Égypte (traditionnellement la Haute-Égypte, la
asse-Égypte et le Grand Caire) avec des variations socio-
conomiques. Les médecins étaient des spécialistes dans différents
omaines (pédiatres généralistes, neurologues, otorhinolaryngo-

ogues et spécialistes des fièvres et des maladies respiratoires).
es médecins ont été interrogés sur le traitement habituel dans

a pratique quotidienne pour un syndrome donné. Le coût unitaire
ondéré (coûts des médicaments, des tests de laboratoire et des
ayons x) pour chaque intervention ou pratique a été enregistré.

Le coût moyen des traitements ambulatoires et hospitaliers a
té estimé sur la base de ces enquêtes de terrain, lorsque cela était
ossible, en fonction de la proportion de cas compliqués et non
ompliqués pour chaque pathologie. La moyenne des coûts pour le
ouvernement ainsi obtenue a ensuite été calculée par maladie et
ar prestataire de soins de santé (Tableau 5).

Dans la mesure où les NPNM ne sont pas diagnostiquées avec
ertitude, elles sont traitées comme  une fièvre d’origine inconnue,
t les coûts correspondants ont été utilisés.

Pour les OMA  toutes causes confondues et les NPNM à pneu-
ocoque traitées en ambulatoire, aucune information locale n’a pu

tre obtenue dans le cadre de l’enquête; à la place, nous avons donc
tilisé les données par défaut de WHO-CHOICE. (WHO-CHOICE
st une initiative qui offre aux décideurs les éléments de preuve
écessaires pour décider des interventions et des programmes qui
aximisent la santé compte tenu des ressources disponibles. (Dis-

onible sur: http://www.who.int/choice/en/.)
Pour les hospitalisations, l’hypothèse d’un coût de lit de 100 USD
endant la durée totale du séjour a été utilisée, sur la base de
’opinion des experts pédiatriques nationaux. Cette somme  com-
rend les frais de résidence, le service et la logistique. Les prix de
éférence des médicaments utilisés lors de l’hospitalisation
ears lived with disability; YLL: years of life lost).

proviennent des renseignements fournis par les hôpitaux
interrogés. Le prix utilisé est le prix d’achat par les hôpitaux.

Le coût annuel des séquelles importantes uniques et multiples
de la méningite n’a pas été inclus dans le scénario de référence car
aucune donnée significative n’était disponible auprès des sources
égyptiennes. Toutefois, pour tester l’impact de ce paramètre, cer-
tains coûts annuels des ménages correspondant au PIB par habitant
de l’Egypte (basé sur Griffiths et al., 2012 [38]) ont été inclus dans
un scénario testé.

3. Résultats

3.1. Impact sur le fardeau des maladies à pneumocoque et
l’utilisation des services de santé

L’introduction du PCV13 éviterait 8 583 décès sur 10 cohortes,
soit 41,9 % de tous les décès liés au pneumocoque, et 106 401 hospi-
talisations, soit 41,4 % de l’ensemble des hospitalisations associées
(Tableaux 6 et 7).

3.2. Résultat principal

L’introduction du vaccin PCV13 serait coût-efficace avec un rap-
port coût-efficacité incrémental (ICER) de 3 916 USD par DALY évité
(dans la perspective du gouvernement), selon le seuil recommandé
par l’OMS [21] (tableau 8). Cela correspond à 1,2 × PIB par habi-
tant en Égypte (3 187 USD en 2012). Le coût supplémentaire total
de l’introduction du programme de vaccination PCV (10 ans) est de
1 089 181 321 USD (environ 1,1 milliard USD).

3.3. Analyse de sensibilité

Afin de tester la robustesse des résultats du scénario de réfé-
rence, nous avons appliqué 18 scénarios différents dans le modèle
et ajusté divers paramètres qui étaient soit des paramètres clés du

modèle soit des paramètres pour lesquels nous avions des valeurs
incertaines ou des valeurs différentes selon la source. Chacun
des 18 scénarios a abouti à un ICER qui était encore coût-efficace
(très coût-efficace pour trois des scénarios) dans la perspective

http://www.who.int/choice/en/
http://www.who.int/choice/en/
http://www.who.int/choice/en/
http://www.who.int/choice/en/
http://www.who.int/choice/en/
http://www.who.int/choice/en/
http://www.who.int/choice/en/
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Tableau  7
Avantages économiques actualisés (10 cohortes vaccinées au cours de la période 2014-2023).

Aucun vaccin (Statu quo) PCV13 Avec le vaccin Évités

TOTAL COÛTS SERVICES SANTÉ GOUVERNEMENTa $117 656 726 $97 074 939 $20 581 788
Total  coûts consultations ambulatoires $77 821 729 $73 713 247 $4 108 482
Otite  moyenne aiguë (OMA) toutes causes $75 438 151 $72 315 370 $3 122 781
Cas  de pneumonie à pneumocoque $2 084 637 $1 222 559 $862 078
Méningite à pneumocoque $67 883 $39 811 $28 072
NPNM  à pneumocoque $231 059 $135 507 $95 552
Total  coûts d’hospitalisation $39 834 997 $23 361 692 $16 473 305
Cas  de pneumonie à pneumocoque $23 537 378 $13 803 766 $9 733 612
Méningite à pneumocoque $4 767 225 $2 795 794 $1 971 431
NPNM  à pneumocoque $11 530 394 $6 762 132 $4 768 262

Les coûts sont actualisés au taux de 3% par an.
a La perspective du gouvernement comprend l’ensemble des coûts de journées-lit et les coûts des médicaments spécifiques à la maladie et des diagnostics encourus par

le  gouvernement chez les prestataires de santé suivants: clinique publique, hôpitaux publics primaires, secondaires et tertiaires.
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Fig. 1. Rapport coût/efficacité de l’introduction du PCV

u gouvernement (Fig. 1). Dans le cadre de cette analyse, deux
cénarios « extrêmes » ont été testés:
Le scénario le plus favorable comprenait un prix bas du vaccin et
une incidence et un taux de létalité élevés: 1 404 USD par DALY
évité (très coût-efficace).

ableau 8
apport coût-efficacité actualisé du vaccin conjugué contre le pneumocoque (10
ohortes vaccinées au cours de la période 2014-2023).

PCV13 perspective du
gouvernement

Coût-efficacité par rapport à l’option sans aucun
vaccin

Coût net de l’introduction du vaccin $1 068 599 533
Coûts de l’introduction du vaccin $1 089 181 321
Coûts des services de santé évités $20 581 788
DALY évitées 272 878
YLD—DALY dues à la morbidité 18 488
YLL— DALY dues à la mortalité 254 390
USD par DALY évité $3916
Seuil de coût-efficacité
1 × PIB par habitant (2012) — Seuil OMS  pour « très

coût-efficace »
$3187

3 × PIB par habitant (2012) — Seuil OMS  pour
«  coût-efficace »

$9562

es coûts et les DALY sont actualisés au taux de 3% par an.
3 x PIB  par ha bitant

analyse de sensibilité (perspective du gouvernement).

• Le scénario le moins favorable comprenait un prix de vaccin élevé
et une incidence et un taux de létalité faibles: 7 833 USD par DALY
évité (coût-efficace).

Les résultats dans la perspective du gouvernement devraient
être considérés comme  robustes parce que, en dépit de l’incertitude
importante testée, il a été démontré que l’intervention PCV13 serait
au moins coût-efficace.

4. Discussion

Les résultats montrent que l’introduction du PCV13 constitue-
rait une intervention coût-efficace en Egypte.

Dans les pays à faible revenu et à revenu intermédiaire, les
prises de décisions fondées sur des preuves et les études écono-
miques en particulier sont encore limitées, souvent en raison du
manque de données pertinentes ou de processus systématique. Le
Groupe de travail international ProVac a donné l’occasion à cer-
tains de ces pays d’être exposés à la méthodologie et d’obtenir
l’appui de partenaires pour réaliser leur propre analyse et pro-

mouvoir des décisions fondées sur des preuves, en particulier
pour l’introduction de nouveaux vaccins. Ceci est particulièrement
pertinent dans des contextes de ressources limitées et compte
tenu du coût élevé des nouveaux vaccins (par rapport aux vaccins
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raditionnels du PEV), en particulier pour les pays à revenu inter-
édiaire qui ne bénéficient pas du soutien de Gavi [39].
Bon nombre d’études de coût-efficacité publiées dans ces

ontextes proviennent d’Amérique latine et des Caraïbes, où
’Initiative ProVac a été lancée en premier [18,40]. Elles ont montré
ue, par rapport à l’option sans aucun vaccin, le PCV10 ou le PCV13
eraient coût-efficaces (Argentine, 10 948 USD par DALY pour le
CV13 [41]; Brésil, 9 917 USD par DALY pour le PCV10 [42]; Colom-
ie, 1 837 USD par DALY pour le PCV10 [43]). Dans les pays africains

 faible revenu, par rapport à l’option sans aucun vaccin, le PCV13
tait coût-efficace en Gambie, avec un ICER de 570 USD par DALY,
e qui correspond à 1,6 × PIB par habitant [44]; et très coût-efficace
u Kenya, avec un ICER de 47 USD par DALY [45].

Notre analyse présente quelques limites. Tout d’abord,
’estimation de certains coûts qui ne sont pas directement liés au
ystème de soins de santé est difficile; les coûts d’opportunité tels
ue la perte de productivité des parents lorsqu’ils s’occupent de

eurs enfants malades n’ont pas pu être inclus. En conséquence,
ême  si nous avons pu obtenir des informations partielles sur les

oûts encourus par les ménages, l’impact sociétal n’a pas été décrit.
euxièmement, les données provenant du secteur privé n’étaient
as disponibles et les établissements de santé privés n’ont pas
té pris en compte, même  si certains patients peuvent se rendre
ans des cliniques privées. Troisièmement, les coûts des séquelles
ssumés par l’État n’ont pas été inclus dans l’analyse du scénario
e référence, car il n’y avait pas de données égyptiennes dispo-
ibles. Cela aurait une incidence sur l’ICER global en sous-estimant

es économies pour le système de santé. Enfin, pour une analyse
lus complète, il serait nécessaire de consolider les résultats en
ecueillant des données prospectives précises supplémentaires et
i possible, en ajoutant l’angle sociétal.

Malgré ces limites, la perspective du gouvernement était la pers-
ective la plus intéressante car, en Egypte, 70 % de la population
eç oit des services de santé auprès des établissements publics.
’étude nous a permis de documenter les coûts médicaux directs
ssumés par le gouvernement (le secteur public de la santé) si le
accin était introduit dans l’ensemble du pays. Par ailleurs, chaque
ois que cela était possible, des données nationales ou régionales
nt été utilisées. Les données incomplètes ont été complétées par
a littérature internationale et des méta-analyses, et toutes les
onnées utilisées pour le modèle ont été validées par une équipe
luridisciplinaire d’experts nationaux et internationaux, y compris
ifférents établissements et spécialistes de divers domaines, dont
es épidémiologistes, des économistes de la santé, et des experts
e la santé publique et de la vaccination.

Nos résultats se sont avérés être robustes. L’analyse avec les
cénarios nous a permis de tester plusieurs scénarios et cha-
un d’eux a montré que l’introduction du PCV13 serait au moins
oût-efficace. Trois scénarios ont montré que le PCV13 serait très
oût-efficace. Le scénario avec l’ICER le plus élevé était le moins
avorable pour l’introduction du vaccin. Donc, dans le scénario de
éférence, l’introduction du PCV13 en Egypte est coût-efficace du
oint de vue du gouvernement.

Enfin, nos résultats sont probablement conservateurs: nous
’avons pas inclus les coûts sociétaux et le coût des séquelles, et

’effet multiplicateur de 110 % retenu pour la protection collective
st inférieur à ce que l’on pouvait attendre car il ne tenait compte
ue des enfants de moins de 5 ans. Si des tranches d’âge supérieures
vaient été examinées, il est presque certain que l’analyse aurait été
lus coût-efficace du point de vue sociétal.
. Conclusion

L’introduction du PCV13 représenterait une intervention de
anté publique à fort impact pour l’Égypte et répondrait à la
S (2015) S204–S213

résolution du GTCV sur la réduction des cas de pneumonie et des
décès dus au pneumocoque. Il sera essentiel de renforcer la sur-
veillance épidémiologique et en laboratoire au moment de prendre
une décision relative à l’introduction de ce vaccin dans le pro-
gramme  de vaccination, afin de mesurer l’impact de l’intervention.
Des activités intersectorielles et multidisciplinaires dans le cadre
du MSP  nous ont permis de revoir les données disponibles, four-
nissant ainsi des éléments de preuve solides et facilitant la prise
de décision fondée sur des preuves. L’analyse coût-efficacité pour-
rait constituer un élément important d’un processus décisionnel
solide fondé sur des preuveset doit être envisagée pour diverses
interventions de santé publique.
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Contexte  : La mortalité  due  aux maladies  diarrhéiques  en  Iran  représente  toujours  une  part  importante
de  la  charge  de  morbidité  chez  les  enfants  de  moins  de  5 ans  bien  qu’elle  ait  considérablement  diminué.
Les  vaccins  contre  les rotavirus  demeurent  parmi  les  stratégies  les  plus  efficaces  contre  les  maladies
diarrhéiques  dans  des  conditions  épidémiologiques  spécifiques.  L’objectif  de  l’étude  était  d’évaluer  le
rapport coût-efficacité  de l’introduction  du  vaccin  antirotavirus  (3 doses  du  vaccin  pentavalent  RotaTeq®
(RV5))  en Iran,  en  se plaç ant  dans  la  perspective  du  système  de  santé  et  de  la  société  de  ce  pays.
Méthods  :  Le modèle  d’aide  à la  décision  TRIVAC  a été  utilisé  pour  calculer  les  coûts  supplémentaires
totaux,  les  années  de vie  (LY) gagnées,  et les  années  de  vie  corrigées  de  l’incapacité  (DALY)  résultant  de  la

mise en  œuvre  d’un  programme  de vaccination  contre  le  rotavirus.  Les  données  requises  ont  été  réunies  à
partir des  sources  accessibles  les  plus  fiables  ainsi que d’un  examen  systématique  et d’une  méta-analyse
réalisés  à partir  d’études  épidémiologiques.  Nous  avons  utilisé  les  directives  de  l’Organisation  mondiale
de  la Santé  (OMS)  pour  estimer  le coût  de la vaccination.  Un  taux  d’actualisation  annuel  de  3  % a  été
pris  en  compte  pour  estimer  les  gains  et  coûts  en  matière  de  santé.  La  robustesse  des  résultats  issus  des

modèles utilisés  a été  testée  au moyen  d’une  analyse  de  sensibilité  déterministe.
Merci de citer cet article sous presse ainsi : Javanbakht M,  et al. Analyse coût-efficacité de l’introduction du vaccin contre le rotavirus en Iran. Vaccine (2015), http://dx.doi.
rg/10.1016/j.vaccine.2014.12.035
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Résultats  :  Nos  résultats  estiment  le nombre  total  de DALY  potentiellement  perdus  à  cause  de  diarrhées
causées  par des  rotavirus  à 138  161  sur  une  période  de 10 ans,  dont  76  591  pourraient  être  prévenus  par
la vaccination.  Nous  avons  évalué  à 499,91  millions  $ US  le coût  total  de  la  vaccination  pour  10  cohortes.
De plus,  470,61  millions  $ US  pourraient  être  économisés  en  évitant  des  visites  en ambulatoire  et  des
hospitalisations  (générant  des  économies  du  point  de  vue  sociétal).  Nous  avons  estimé  le coût  par  DALY
évité  à 2868  $  US  pour  la vaccination  avec  le  RV5,  ce qui  représente  une  stratégie  très  coût-efficace  pour
le  gouvernement.  Tous  les  scénarios  examinés  dans  l’analyse  de  sensibilité  se  sont  avérés  coût-efficaces
ou permettant  de  réaliser  des  économies  pour  la  société,  sauf  dans  le  cas  du  scénario  le  moins  favorable
et  du  scénario  caractérisé  par  une  faible  efficacité  vaccinale  et une  moindre  incidence  de  la  maladie.
Conclusion  : D’après  ces résultats,  l’introduction  du  vaccin  contre  le  rotavirus  représente  une stratégie
très  coût-efficace  pour  le  gouvernement.  Sa mise en  œuvre  dans  le  cadre  du  programme  national  de  vac-
cination  de  l’Iran optimiserait  l’utilisation  des  fonds  disponibles  pour  réduire  la mortalité  et  la  morbidité
infantiles.
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. Introduction

Il est reconnu que la prévalence et l’incidence élevées de la diar-
hée dans les pays à revenu moyen ou faible posent un important
roblème de santé, avec près de 1,7 milliard d’épisodes de diarrhée
nregistrés parmi les enfants de moins de 5 ans en 2010 [1]. Les
aladies diarrhéiques constituent également la deuxième cause

e décès parmi cette population, faisant chaque année environ un
illion de victimes [2].
Le rotavirus est la cause la plus fréquente de diarrhée grave

hez les nourrissons et les jeunes enfants dans le monde [3,4].
es virus sont omniprésents et infectent 95 % des enfants dans les

 premières années de leur vie. Ils sont responsables à l’échelle
ondiale d’une forte proportion des décès mentionnés plus haut

t de 20 à 54 % des épisodes de diarrhée aiguë [5–7].
Esteghamati et ses collègues [8] ont rapporté que le rotavirus

st la principale cause de diarrhée grave chez les enfants iraniens
e moins de 5 ans admis à l’hôpital. D’après ces chercheurs, les

nfections à rotavirus totalisent plus de la moitié de toutes les hos-
italisations dues à des diarrhées graves.

Des études récentes montrent que les vaccins contre le rotavi-
us pourraient représenter la meilleure option pour prévenir les
ormes sévères des infections causées par ces virus, notamment
a diarrhée avec déshydratation entraînant la mort, en particulier
ans les pays à revenu faible où l’accès au traitement est limité
9,10]. Il existe deux vaccins contre les infections à rotavirus : un
accin pentavalent RotaTeq® (RV5) (Merck and Co. Inc., West Point,
ennsylvanie, États-Unis) et un vaccin monovalent Rotarix® (RV1)
GlaxoSmithKline Biologicals, Rixensart, Belgique). Les études por-
ant sur ces vaccins ont montré que l’efficacité du RV5 et du RV1
ontre la gastroentérite à rotavirus, quelle que soit sa gravité, était
e 74,0 % (intervalle de confiance à 95 % (IC) 66,8-79,9) et de 87 % (IC

 95 % 79,6-92,1), respectivement [11,12]. Il est encore plus impor-
ant de souligner que la vaccination peut prévenir environ 98 % des
nfections graves et 70 % à 100 % des consultations aux urgences et
es hospitalisations causées par des maladies à rotavirus [12–14].

La décision d’adopter un programme de vaccination contre
ne maladie dépend de multiples facteurs, dont la prévalence et

’incidence de cette dernière, l’efficacité du vaccin et le rapport
oût-efficacité du programme. Bien que plusieurs études aient
stimé le rapport coût-efficacité de la vaccination contre le rota-
irus [15–18], la plupart d’entre elles ont été menées dans des pays
ndustrialisés, et non dans des pays en développement. Les résul-
ats de ces études peuvent varier d’un pays à l’autre en fonction
e différences dans les profils épidémiologiques de la maladie, des
aractéristiques des patients ou des variables liées aux systèmes de
anté (ex : incidence/prévalence de la maladie, observance au trai-

ement, priorités des individus dans le domaine de la santé, coût
nitaire des intrants du système de santé, et différences dans la
restation des services). D’ailleurs, aucune règle simple ne permet
©  2015  Elsevier  Ltd.  Tous  droits  réservés.

d’indiquer de quelle faç on on pourrait transposer les résultats des
études de coût-efficacité réalisées dans les pays à revenu élevé aux
systèmes de santé des pays en développement.

En Iran, le principal sérotype du rotavirus est le G4P[8]. Les
souches P[8] avec souche G non typable, la souche G4 avec P non
typable, et les souches G1 [P8], et G2 [P4] sont d’autres souches
dominantes [8]. Même  si le vaccin RV1 permet, grâce à une réacti-
vité croisée, d’obtenir une couverture contre le sérotype principal,
le RV5 assure une protection directe contre ce dernier. De plus,
d’après un examen systématique récent, le RV5 a été utilisé dans
l’unique étude qui a rapporté son efficacité contre les souches G4 et
P[8] dans les pays à revenu moyen [19]. Nous avons donc entrepris
cette étude dans le but d’évaluer le rapport coût-efficacité d’une
stratégie incluant la vaccination par le RV5 en Iran, par rapport à la
non-vaccination.

2. Méthodologie

2.1. Conception de l’étude

Cette évaluation économique a tenu compte des perspectives
gouvernementale et sociétale de l’Iran. Dans le cas du gouverne-
ment, les coûts médicaux directs imposés au système de santé
ont été inclus dans l’évaluation, tandis que dans le cas de la
société, ce sont tous les coûts médicaux directs imposés à cette
dernière (familles des patients ou gouvernement) qui ont été pris
en compte. Le modèle TRIVAC, modèle d’aide à la décision élaboré
par l’initiative ProVac de l’Organisation panaméricaine de la Santé
(OPS), en collaboration avec la London School of Hygiene and Tropical
Medicine (LSHTM) [20], a été utilisé pour calculer les coûts supplé-
mentaires totaux, les années de vie gagnées et les années de vie
corrigées de l’incapacité (DALY) engendrés par un programme de
vaccination contre le rotavirus, ainsi que le rapport coût-efficacité
différentiel (ICER). Un procédé de recueil des données permettant
d’obtenir les informations nécessaires à partir des sources acces-
sibles les plus fiables a été utilisé pour effectuer l’analyse.

Nous avons utilisé les hypothèses sur l’histoire naturelle du
rotavirus proposées par le modèle TRIVAC et avons classé les gas-
troentérites (GE) à rotavirus en formes sévères et non sévères.
TRIVAC est un modèle statique qui tient compte de faç on approxi-
mative seulement de la protection indirecte de la vaccination sur
les enfants non vaccinés résultant de l’induction d’une immunité de
groupe ou d’effets négatifs tels que le remplacement des sérotypes.
Un coefficient multiplicateur brut de l’efficacité directe du vaccin
peut être appliqué pour répliquer un effet de groupe; l’efficacité du
vaccin peut également être réduite de faç on à refléter les sérotypes
circulants [20]. Nous avons sélectionné l’année 2014 comme  année

d’introduction du vaccin et avons inclus dans l’analyse des enfants
âgés de 1 à 59 mois appartenant à 10 cohortes séquentielles de nais-
sances (2014-2023). La période d’analyse des bénéfices sanitaires
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t économiques a été définie d’après les spécifications du modèle
RIVAC [20]. Un taux d’actualisation annuel de 3 % a été appliqué à
a fois aux gains et aux coûts en matière de santé.

.2. Données épidémiologiques et d’efficacité vaccinale

.2.1. Données démographiques
Le nombre de naissances vivantes a été déterminé à par-

ir des données de l’Organisation iranienne des registres d’état
ivil. Nous avons utilisé la dernière Enquête démographique et
e santé à indicateurs multiples (IrMIDHS, 2010) pour obtenir les
aux de mortalité chez les enfants [21]. La base de données de
a Division de la Population de l’Organisation des Nations Unies
ous a permis de recueillir les estimations actuelles et futures
e l’espérance de vie des femmes et des hommes en Iran ainsi
22].

.2.2. Charge de morbidité
Nous avons utilisé un modèle épidémiologique pour esti-

er  l’incidence des maladies diarrhéiques. Selon le rapport de
’Enquête démographique et de santé (EDS) de 2010 [21], la
révalence à 14 jours de la diarrhée toutes causes confondues
tait de 13,5 % en Iran (l’étude IrMIDHS a été réalisée entre
e 22 décembre 2010 et le 20 janvier 2011). Ce modèle a inclus
ous les enfants qui avaient présenté un nouvel épisode de diar-
hée dans les 14 jours ayant précédé le début de l’enquête ou
es enfants chez qui l’épisode avait commencé avant l’enquête,
t qui étaient restés symptomatiques pendant celle-ci. Tous les
as de diarrhée avaient débuté dans les quelques jours ayant
récédé (durée -1) le premier jour de la période d’étude, et fai-
aient partie des cas prévalents au moins le premier jour de
a période d’étude. Pour ce qui est de la durée médiane pon-
érée de la diarrhée chez les enfants de 0 à 59 mois vivant
ans des pays à revenu moyen ou faible, nous avons utilisé

’estimation regroupée, qui était de 3,1 jours (3,0-3,2) d’après les
onnées d’un examen systématique [23]. Nous avons arrondi
ette valeur à 3 jours pour simplifier les calculs. En se basant
ur une durée de trois jours pour les diarrhées toutes causes
onfondues, le taux d’incidence quotidien a été estimé à 8,4 pour
000 personnes d’après la formule I = pp/[période d’étude + (D − 1)],
ù I, PP et D représentent respectivement l’incidence, la période
e prévalence et la durée. En supposant qu’il n’existe pas de dif-
érence systématique entre la durée de l’étude et l’année civile, le
aux annuel d’incidence des diarrhées toutes causes confondues a
té estimé à 307 968 pour 100 000 enfants.

Pour estimer la proportion de diarrhées dues à des rotavirus
armi l’ensemble des cas de diarrhées, nous avons utilisé les don-
ées d’un examen systématique et d’une méta-analyse [24]. Cet
xamen a inclus toutes les études iraniennes indexées dans les
ases de données internationales et nationales, y compris PubMed,
vid Medline, Science Direct, Google Scholar, l’Institute for Scienti-
c Information (ISI) et Scopus, ainsi qu’Iran Medex et Irandoc pour

es articles en langue Farsi [25]. L’examen systématique a inclus
1 études portant sur des patients hospitalisés dans 11 provinces
ifférentes (10 997 cas) et 15 études de cas de patients vus en ambu-

atoire dans 7 provinces différentes (4371 cas). Pour les patients
ospitalisés comme  pour les patients vus en ambulatoire, les
stimations regroupées en utilisant le modèle à effets aléatoires
taient respectivement de 39 % (IC à 95 % : 32-47 %) et de 31 %
IC à 95 % : 23-38 %). Suivant l’avis de l’expert clinique de l’équipe
e recherche, nous avons utilisé dans notre modèle l’estimation
egroupée des patients vus en ambulatoire (31 %) comme  taux

’incidence des diarrhées toutes causes confondues imputables au
otavirus puisque le paramètre d’intérêt du modèle était l’incidence
es diarrhées au sein de la collectivité plutôt que le nombre des
ospitalisations.
 33S (2015) S214–S224

Nous avons estimé le nombre de décès attribués à des diarrhées
à rotavirus d’après les statistiques du registre national des décès
infantiles. Les bases de données de ce registre rapportent les taux
nationaux de décès de cause connue chez les enfants de moins de
5 ans.

Pour notre estimation, nous avons multiplié le pourcentage de
diarrhées sévères dues à des rotavirus (39 %) par le nombre total
de décès dus à des maladies diarrhéiques consigné dans le registre
national. Le poids de l’incapacité pour les épisodes de diarrhées a
été évalué à 0,119, tel qu’utilisé par défaut dans le modèle d’après
la 1re étude du projet de Charge mondiale de morbidité de l’OMS
(Global Burden of Disease, GBD). Des mises à jour des poids de
l’incapacité existent pour les maladies diarrhéiques [26], mais nous
ne les avons pas utilisées de faç on à pouvoir comparer nos résultats
à ceux d’autres études nationales et internationales. La répartition
des cas de diarrhée en fonction de l’âge a été obtenue à partir d’une
étude iranienne portant sur des sites sentinelles de surveillance des
rotavirus [8].

2.2.3. Couverture et efficacité vaccinales
Nous avons supposé que le nouveau vaccin serait administré

en même  temps qu’un autre vaccin dans le cadre du calendrier de
vaccination de routine [27] (vaccin DTC à 2, 4, et 6 mois), et qu’il
permettrait d’obtenir une couverture de 99 %, et une couverture
maximale de 99,5 %. Le ministère de la Santé recueille les données
administratives de toutes les cases de santé rurales et de tous les
postes de santé urbains qui gèrent des programmes de vaccination
de routine. Ces données corroborent celles des enquêtes nationales
réalisées auprès d’un échantillonnage représentatif [21]. D’après
les estimations du ministère, la couverture atteinte avec le vaccin
DTC3 et le vaccin contre l’hépatite B3 avoisine les 99 %. L’efficacité
du vaccin (EV) contre le rotavirus n’a pas été rapportée en Iran.
Trois scénarios permettent de l’estimer et ont donc été modélisés
afin d’évaluer leurs retombées sur le profil coût-efficacité de la vac-
cination en Iran, en se basant sur les données probantes provenant
de pays situés dans la même  strate de mortalité de l’OMS (strate B)
(faible mortalité chez l’enfant et l’adulte). Le premier scénario, ou
scénario de référence, a estimé à 82,2 % (70,0-90,1 %) l’efficacité d’un
schéma vaccinal à trois doses contre les gastroentérites à rotavirus
(GE) (sévères), c’est-à-dire présentant un score ≥ 11 sur l’échelle de
Vesikari, en se basant sur les résultats d’une étude regroupant les
données de plusieurs pays d’Amérique latine [28]. Le deuxième scé-
nario a utilisé les estimations établies au Vietnam ayant déterminé
que l’efficacité d’un calendrier complet de vaccination contre les
GE sévères à rotavirus était de 63,9 % (7,6-90,9 %). Nous avons éga-
lement utilisé dans notre analyse de sensibilité une estimation très
faible (48,3 %) de l’EV, provenant de la même  étude, et qui repré-
sentait une estimation regroupée pour le Vietnam et le Bangladesh
(strates respectives de mortalité B et D de l’OMS), estimation qui
s’avère pessimiste pour l’Iran. [29]. Le troisième scénario a utilisé
les estimations de l’étude latino-américaine de Linhares et al. contre
les formes très sévères de GE à rotavirus (score ≥ 19 sur l’échelle de
Vesikari) établies à 97,3 % (83,8-99,9 %) [28]. Même si le RV1 était
utilisé au lieu du RV5 dans cette dernière étude, il a été montré que
les estimations de l’immunogénicité et de l’efficacité des vaccins
RV1 et RV5 sont similaires dans de nombreux pays, [30]. L’efficacité
d’un schéma partiel de vaccination c’est-à-dire l’efficacité obtenue
après l’administration d’une ou deux doses seulement de vaccin
(estimée en tenant compte du nombre d’enfants qui ont abandonné
ou n’ont pas terminé le schéma complet) a été calculée à partir
d’études publiées en Amérique latine et en Asie [28.29]. L’efficacité
obtenue pour 1 et 2 doses de vaccin atteignait respectivement 52 %

et 71 % de celle de la dose complète. Le rapport entre l’efficacité
du vaccin contre les formes de diarrhées non sévères (toute
personne ayant eu recours à des soins médicaux, mais n’ayant
pas été hospitalisée) et son efficacité contre les formes sévères
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personne hospitalisée) a été estimé à 83 % d’après l’étude de Vesi-
ari et al. [11]. La couverture relative des décès a quant à elle été
stimée à 90 %. Cet ajustement tient compte de la concentration des
écès dans la population d’enfants qui n’ont pas pu être vaccinés –

l est donc possible que l’efficacité réelle du vaccin soit plus faible
ue si les décès étaient répartis de faç on égale [31]. La diminu-
ion annuelle de l’efficacité en fonction de la dose, qui a été utilisée
our simuler l’atténuation de la protection, a été estimée à 4,8 %
28]. Pour l’analyse de référence, nous avons supposé qu’il n’existait
as d’immunité de groupe. Pour estimer les effets de l’immunité
e groupe sur l’EV dans l’analyse de sensibilité, nous avons testé
n multiplicateur de 110 %. La couverture sérotypique du RV5 a
té considérée comme  étant égale à 100 % d’après la fréquence des
érotypes courants en Iran [8] et la réactivité croisée. Dans l’analyse
e sensibilité, une couverture de 52,7 % contre les sérotypes a été
onsidérée comme  représentant une couverture sérotypique faible.

.3. Estimations des coûts

.3.1. Coûts du programme de vaccination
Nous avons utilisé les directives de l’OMS [32] pour estimer le

urcoût d’introduction du vaccin contre le rotavirus dans le pro-
ramme  actuel de vaccination du pays. Le coût des doses de vaccins

 été calculé à l’aide de la formule C = P × I × B × D × (1/(1 − w)), où
 est le prix du vaccin par dose, I le taux de couverture vaccinale, B
a cohorte de naissances, D le nombre de doses de vaccin par enfant
ntièrement vacciné, et w le taux de pertes.

Le prix de chaque dose (10 $ US) a été obtenu par l’intermédiaire
u représentant local du fabricant du vaccin. Un représentant du
inistère de la Santé a indiqué à la compagnie le nombre de doses

equises et a mené les discussions et les négociations officielles sur
e prix du vaccin. Enfin, une facture pro forma indiquant le prix
u vaccin nous a été envoyée. Le nombre de doses de vaccin par
nfant entièrement vacciné a été estimé à trois, et le taux de pertes

 5 %. Pour estimer le coût supplémentaire par dose, nous avons
nclus les coûts associés au système de distribution, à la chaîne de
roid, à la surveillance et au suivi, à la formation, à l’entretien, aux
épenses en personnel et en équipements nécessaires en plus de
eux déjà fournis par le ministère iranien de la Santé. Le total actua-
isé des dépenses en équipement a été estimé en utilisant les prix
e l’équipement et leur durée de vie utile et en leur appliquant
n facteur d’actualisation. En outre, les dépenses en personnel de
anté (tous les professionnels participant au programme, y compris
es vaccinateurs) ont été évaluées en prenant en compte exclusive-

ent le temps consacré à l’administration de ce vaccin et d’autres
rimes d’intéressement.

.3.2. Utilisation et coûts des services de santé
Pour estimer les coûts totaux d’utilisation de services ambula-

oires, nous avons extrait les données concernant le recours aux
oins pendant un épisode de diarrhée infantile d’une étude natio-
ale représentative menée auprès de 14 625 enfants ayant présenté
es diarrhées [33]. L’étude a montré que 70 % des enfants avaient
té vus au moins une fois en consultation par un professionnel de
a santé. Ces consultations avaient été effectuées par un médecin
ans 61,6 % des cas et par un behvarz (agent de santé rural) ou
n employé d’un poste de santé (personnel de santé non médecin
xerç ant en milieu urbain) dans 8,4 % des cas. Le reste des cas (30 %)
’avait pas eu recours aux services d’un professionnel de la santé.
es dépenses liées au personnel médical ont été estimées à partir
’une moyenne pondérée du prix officiel des consultations chez des
édecins généralistes et des spécialistes dans les secteurs publics
t privés.
Nous avons évalué les habitudes de prescription de tests diag-

ostiques et de médicaments dans les formes sévères et non sévères
e diarrhée en interviewant de nombreux professionnels de la
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santé des secteurs publics et privés, dont des médecins généra-
listes, des auxiliaires médicaux en pédiatrie et des pédiatres. Le coût
moyen de chaque épisode de diarrhée ayant requis une hospitali-
sation a été estimé à partir des dossiers médicaux de 60 patients
hospitalisés en raison d’une diarrhée virale (basée sur le code de
diagnostic A08 de la CIM-10-CM, classification internationale des
maladies) au Mofid Children’s Hospital, à Téhéran (Iran), en 2012
(la durée moyenne du séjour hospitalier était de 3,1 jours et l’âge
moyen des enfants de 2,3 ans). Tous les coûts ont été estimés en
utilisant les prix de l’année 2013 ou ont été actualisés à partir des
années précédentes aux prix de 2013 en utilisant, le cas échéant,
l’indice des prix et des salaires du secteur de la santé. Pour établir
l’équivalence internationale de l’ensemble des coûts établis en Rials
iraniens [IRR], une conversion en dollars des États-Unis ($ US) a été
effectuée au taux de change officiel de 2013 de 24 000 IRR pour
1,00 $ US [34].

2.4. Mesures du rapport coût-efficacité et analyse de sensibilité

Le rapport coût-efficacité différentiel (ICER) d’une stratégie
incluant ou non la vaccination dans le scénario de référence a
été défini comme  le ratio de la différence entre les coûts liés à
l’introduction du vaccin, sur la différence des effets sur la santé
((coût du vaccin-économies)/DALY évités).

Nous avons également défini notre seuil (taux plafond) pour
déterminer si une intervention était coût-efficace ou non selon la
directive de l’OMS [35]. Nous avons réalisé une série d’analyses
de sensibilité déterministes pour repérer lesquels parmi ces para-
mètres avaient eu les effets les plus importants sur l’ICER, en
faisant varier les différents paramètres d’entrée entre une limite
supérieure et inférieure, tout en maintenant constantes les autres
variables.

3. Résultats

Les paramètres d’entrée utilisés pour estimer la charge de
morbidité, le taux d’utilisation et les coûts des services de santé
prenant en charge les diarrhées à rotavirus, la couverture vac-
cinale, les coûts du programme de vaccination, et l’efficacité du
vaccin sont résumés dans les Tableaux 1-5. Le bilan du modèle
concernant l’impact en santé et les coûts établis pour 10 cohortes
successives entre 2014 et 2023 à l’échelle du pays est récapitulé
ci-dessous.

3.1. Estimations de l’efficacité

Comme le montre le Tableau 6, en l’absence de programme
de vaccination contre le rotavirus, il y aurait 64 464 813 cas de
diarrhée pour 10 cohortes de naissances entre 2014 et 2023, com-
prenant 62 524 950 formes non sévères et 1 939 863 formes sévères.
Pendant la même  période, la mise en place d’un programme de
vaccination permettrait de prévenir 35 129 919 cas de diarrhée et
266 décès. Le nombre d’années de vie gagnées grâce à la vaccination
a été estimé à 7888. En l’absence de vaccination, les DALY totaux
dus à la mortalité et à la morbidité des diarrhées à rotavirus seraient
de 138 161, dont 76 591 pourraient être évités par la vaccination au
cours de la même  période (Tableau 6).

3.2. Mesures du coût et de l’utilisation des services de santé

Du point de vue sociétal, nos résultats montrent que l’absence
de vaccination pendant la période d’évaluation engendrerait

45 125 369 visites en ambulatoire, dont 24 590 943 pourraient être
évitées par la vaccination (Tableau 6). De plus, le nombre total
estimé d’hospitalisations en l’absence de vaccination s’élèverait à
1 745 877; dont 65 % (1 139 256) pourraient être prévenues grâce
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Tableau 1
Paramètres d’entrée permettant d’estimer la charge de morbidité.

Paramètre Estimation Scénario Source(s)
Faible Elevé

Incidence annuelle pour 100 000 enfants âgés de 1 à 59 mois
Cas de diarrhée à rotavirus (non sévère) 92 315 68 492 113 160 [21,36]
Cas de diarrhée à rotavirus (sévère) 2864 2125 3511 [21,36]
Taux de létalité (%) chez les enfants âgés de 1 à 59 moisa

Cas de diarrhée à rotavirus (sévère) 0,02 % 0,01 % 0,03 % Système de surveillance de la mortalité chez
l’enfant, Iran

Poids  de l’incapacité pour les calculs de DALY
Cas de diarrhée à rotavirus (non sévère) 0,119 - - [26]
Cas de diarrhée à rotavirus (sévère) 0,119 - - [26]
Durée moyenne de la maladie (en jours)
Cas de diarrhée à rotavirus (non sévère) 6 - - Hypothèse
Cas  de diarrhée à rotavirus (sévère) 6 - - Hypothèse
Répartition selon l’âge des cas et des décès
<  3 mois 2,4 % - - [8]
3-5 mois 7,8 % - - [8]
6-8 mois 20,0 % - - [8]
9-11 mois 20,0 % - - [8]
12-23 mois 35,0 % - - [8]
24-35 mois 5,0 % - - [8]
36-47 mois 5,0 % - - [8]
48-59 mois 4,8 % - - [8]

a On prend pour hypothèse que les taux de létalité en l’absence de vaccination diminuent dans chaque cohorte successive de naissances conformément à l’évolution
générale de la mortalité chez les enfants de moins de 5 ans. Cela suppose que la fraction des décès causés par la diarrhée parmi les enfants de moins de 5 ans reste constante
au  cours du temps.

Tableau 2
Paramètres d’entrée pour estimer l’utilisation et les coûts des services de santé (tous les coûts présentés sont ceux de 2013, US$).

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)
Faible Elevé

Visites en ambulatoire
Visites en ambulatoire par épisode de la maladie
Cas de diarrhée à rotavirus (non sévère) 0,70 0,50 0,90 [33,36]
Cas de diarrhée à rotavirus (sévère) 1,00 0,70 1,30 [33,36]
Coût pour le gouvernement par visite en ambulatoirea

Cas de diarrhée à rotavirus (non sévère) 2,23 $ 2,01 $ 2,45 $ Calculé
Cas  de diarrhée à rotavirus (sévère) 4,69 $ 4,22 $ 5,16 $ Calculé
Coût  par ménage par visite en ambulatoireb

Cas de diarrhée à rotavirus (non sévère) 3,85 $ 3,47 $ 4,24 $ Calculé
Cas  de diarrhée à rotavirus (sévère) 6,60 $ 5,94 $ 7,26 $ Calculé
Hospitalisations
Hospitalisations par épisode de la maladie
Cas  de diarrhée à rotavirus (sévère) 0,90 0,80 1,00 [33,36]
Coût pour le gouvernement par hospitalisationc

Cas de diarrhée à rotavirus (sévère) 174,52 $ 157,06 $ 191,97 $ Calculé
Coût  par ménage par hospitalisationd

Cas de diarrhée à rotavirus (sévère) 45,29 $ 40,76 $ 49,82 $ Calculé

a Les coûts pour le gouvernement par visite en ambulatoire incluent la visite, les médicaments et les tests de diagnostic. Les visites en ambulatoire pour des cas ayant
recours  aux soins (70 %) étaient répartis comme  suit : médecin spécialiste (public : 8 %, privé : 41 %), médecin généraliste (public : 17 %, privé : 22 %), agents des postes de
santé  : 4 % et auxiliaire de santé (behvarz) : 8 %. Le coût présenté correspond à la moyenne pondérée des coûts facturés par le fournisseur de soins.

b Les coûts pour les ménages par visite en ambulatoire incluent les coûts médicaux directs (coûts propres de l’usager pour les consultations et les médicaments). Les visites
en  ambulatoire pour des cas ayant recours aux soins (70 %) étaient répartis comme  suit : médecin spécialiste (public : 8 %, privé : 41 %), médecin généraliste (public : 17 %,
privé  : 22 %), agents des postes de santé : 4 % et auxiliaire de santé (behvarz) : 8 %. Le coût présenté correspond à la moyenne pondérée des coûts facturés par le fournisseur
de  soins.

c Les coûts pour le gouvernement par hospitalisation incluent les coûts médicaux directs [le coût par journée d’hospitalisation multiplié par la durée prévue du séjour à
l’hôpital  (3,1 jours) et le coût des médicaments et tests de diagnostic spécifiques de la maladie]. Les hospitalisations sont réparties comme suit : 4,8 % dans des hôpitaux de la
sécurité sociale, 5,2 % dans des hôpitaux privés, et 90,0 % dans des hôpitaux publics. Le coût présenté correspond à la moyenne pondérée des coûts facturés par le fournisseur
de  soins.
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d Les coûts pour les ménages par hospitalisation incluent les dépenses personne
alisations sont réparties comme  suit : 4,8 % dans des hôpitaux de la sécurité socia
orrespond à la moyenne pondérée des coûts facturés par le fournisseur de soins.

 la vaccination. En se basant sur le coût moyen d’une visite en
mbulatoire, le coût total des visites dans le scénario sans vac-
ination atteindrait 402,08 millions $ US. Le coût total estimé des
ospitalisations serait quant à lui de 383,76 millions $ US. Nos résul-

ats montrent que la vaccination permettrait d’économiser environ
70,6 millions $ US en visites en ambulatoire et en hospitalisa-
ions (Tableau 7). Le coût total de la vaccination pour 10 cohortes
’élèverait à 499,91 millions $ US (Tableau 8).
our le coût des médicaments, des soins hospitaliers, et des diagnostics. Les hospi-
 % dans des hôpitaux privés, et 90,0 % dans des hôpitaux publics. Le coût présenté

3.3. Estimations du rapport coût-efficacité

Les conclusions de la présente étude, présentées dans cette
section, montrent que la vaccination contre le rotavirus est une

intervention très coût-efficace pour le gouvernement par rapport
à l’absence de vaccination. Le coût estimé par DALY évité était de
2868 $ US selon la perspective gouvernementale (le PIB de l’Iran
par habitant utilisé dans le modèle était égal à 4763 $ US). En outre
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Tableau  3
Paramètres d’entrée pour estimer le taux et la ponctualité de la couverture vaccinale avec le vaccin antirotavirus (RV).

Paramètre Estimation (%) Scénarios Source(s)
Favorable Défavorable

Couverture obtenue avec le DTC1 par âge au cours de
l’année 2014 (approximation pour les doses de RV
administrées avec le DTC1)

- - PEV et [37]

3 mois 96,2 - - PEVet [37]
6 mois 97,5 - - PEVet [37]
9 mois 97,9 - - PEV et [37]
12 mois 98,3 - - PEV et [37]
24 mois 99,0 - - PEV et [37]
Couverture obtenue avec le DTC2 par âge au cours de
l’année 2014 (approximation pour les doses de RV
administrées avec le DTC2)

- - PEV et [37]

3 mois 0,0 - - PEV et [37]
6 mois 97,4 - - PEV et [37]
9 mois 97,6 - - PEV et [37]
12 mois 98,1 - - PEV et [37]
24 mois 99,0 - - PEV et [37]
Couverture obtenue avec le DTC3 par âge au cours de
l’année 2014 (approximation pour les doses de RV
administrées avec le DTC3)

- - PEV et [37]

3 mois 0,0 - - PEV et [37]
6 mois 97,0 - - PEV et [37]
9 mois 97,5 - - PEV et [37]
12 mois 98,0 - - PEV et [37]
24 mois 99,0 - - PEV et [37]

Les projections de couverture au cours de la période 2014-2023 ont été estimées en supposant que la vaccination par le RV atteindrait la même  couverture que celle obtenue
avec  le DTC et dans les mêmes  délais et en se basant sur une baisse annuelle de 5% du délai entre la couverture finale atteinte dans la cohorte (couverture à l’âge de 24 mois)
et  un plafond de 100% (DTC1), 100% (DTC2), et 100% (DTC3). PEV: Programme élargi de vaccination.

Tableau 4
Paramètres d’entrée pour estimer les coûts du programme de vaccination par le RV5.

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)
Faible Elevé

Projection du prix d’une dose de vaccin
2014 10,00 $ 7,00 $ 12,00 $ Représentant local du fabricant
2015  10,00 $ 7,00 $ 12,00 $ Hypothèse
2016  10,00 $ 7,00 $ 12,00 $ Hypothèse
2017  10,00 $ 7,00 $ 12,00 $ Hypothèse
2018  10,00 $ 7,00 $ 12,00 $ Hypothèse
2019  10,00 $ 7,00 $ 12,00 $ Hypothèse
2020  10,00 $ 7,00 $ 12,00 $ Hypothèse
2021  10,00 $ 7,00 $ 12,00 $ Hypothèse
2022  10,00 $ 7,00 $ 12,00 $ Hypothèse
2023  10,00 $ 7,00 $ 12,00 $ Hypothèse
Coûts  des autres doses de vaccin
Frais internationaux de manutention (% du prix du vaccin)a 3,00 % 1,00 % 5,00 % Hypothèse
Frais  internationaux de livraison (% du prix du vaccin)b 2,00 % 1,00 % 3,00 % Hypothèse
Pertes  (% de doses jetées, etc.)c 5,00 % 3,00 % 7,00 % Hypothèse
Coûts  supplémentaires du système avec l’introduction du vaccin
Coût supplémentaire du système par dosed 1,13 $ 1,02 $ 1,24 $ Calculé

a Le pourcentage des frais de manutention représente les frais administratifs internationaux (documents, aéroports).
b Le pourcentage des frais de livraison correspond au coût international d’expédition (fret international), qui inclut l’assurance.
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c Le pourcentage de pertes est converti en un facteur [1/(1 − % de pertes)] qui est m
d Les coûts supplémentaires estimés pour le système de santé incluent les coû

éhicules et au transport (1,7% du coût), et à la chaîne de froid (1,3% du coût). On su

oujours dans la perspective du gouvernement, les coûts estimés
taient de 27 844 $ US par année de vie gagnée, de 825 098 $ US par
écès évité, de 203 $ US par hospitalisation évitée, et de 6 $ US par
as évité. Dans la perspective sociétale, le coût estimé par DALY
vité était de 382 $ US.

.4. Analyse de sensibilité
Les résultats de l’analyse déterministe de sensibilité montrent
ue l’incidence de la maladie, le prix du vaccin, le taux de léta-

ité, et l’efficacité vaccinale figurent parmi les paramètres les plus
usceptibles de modifier l’ICER. Comme  le montre la Figure 1, en
ié par le nombre prévu de doses requises pour obtenir le taux anticipé de couverture.
ciés au personnel (88,4% du coût), au matériel de formation (8,6% du coût), aux

 que ces coûts sont des coûts annuels récurrents.

se basant sur le seuil défini par l’OMS et en se plaç ant dans une
perspective sociétale et gouvernementale, la vaccination contre le
rotavirus n’est pas coût-efficace dans le scénario le moins favo-
rable à son introduction. Il s’agit du scénario proposant la plus
faible incidence de la maladie, un taux faible d’efficacité vaccinale
(63,9 % pour une estimation faible et 48,3 % pour une estima-
tion très faible), une couverture sérotypique basse, un coût faible
d’utilisation des services de santé, une couverture relative faible

des décès, et les coûts les plus élevés du vaccin et des coûts
supplémentaires du système. Dans les autres cas, l’intervention
s’est toujours avérée économique, très coût-efficace ou coût-
efficace.
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Tableau 5
Paramètres d’entrée pour estimer l’impact sur la santé de la vaccination par le RV5.

Paramètre Évaluation (%) Scénarios Source(s)
Faible Elevé

Efficacité du vaccin contre les GE non sévères à rotavirus
Dose 1 35,4 19,2 42,6 [11,38]
Dose 2 35,4 35,4 42,6 [11,38]
Dose 3 68,1 37,1 68,1 [11,38]
Efficacité du vaccin contre les GE sévères à rotavirus
Dose 1 42,7 41,0 44,1 [28,39]
Dose 2 42,7 42,7 89,4 [28,39]
Dose 3 82,1 63,9 97,0 [28,29]
Autres hypothèses sur l’impact de la vaccination
Couverture des sérotypes vaccinaux (%) 100 57 100 [8,40]
Couverture relative (%)a 90 80 100 Hypothèse
Diminution de l’efficacité par dose de vaccin par an (%)b 4,8 0,0 5,0 [28]
Contribution de l’immunité de groupe chez les
enfants < 5 ans (%)c

100 100 110 Hypothèse

a La couverture relative correspond à la couverture chez les personnes qui ont un risque de contracter la maladie (c.-à-d., la couverture effective) par rapport à la couverture
dans  l’ensemble de la cohorte de naissances (c.-à-d., la couverture globale). Pour obtenir une estimation plus réaliste de la couverture effective, on multiplie le taux de
couverture globale par le taux de couverture relative.

b Pour tenir compte de la durée de la réduction de la protection clinique induite par la vaccination, TRIVAC utilise une matrice de diminution par tranches d’âge (< 3 mois,
4-5  mois, 6-8 mois, 9-11 mois, 12-23 mois, 24-35 mois, 36-47 mois, 48-59 mois) répétées dans les lignes et les colonnes de la matrice. La diagonale allant du coin supérieur
gauche au coin inférieur droit de la matrice représente la protection directe contre le rotavirus au début de chaque tranche d’âge. Le taux de protection est recalculé pour
chaque  tranche d’âge au fur et à mesure que l’enfant grandit (déplacement de gauche à droite dans chaque ligne). La protection ajustée en fonction de l’âge est calculée en
additionnant les estimations révisées du taux de protection pour chaque colonne.

c Au lieu d’utiliser une modélisation endogène de la dynamique de transmission, le % de protection directe dans la population des moins de 5 ans est multiplié par un
multiplicateur d’effet de groupe (p. ex., 110 %) pour fournir le % total de protection dans la cohorte d’intérêt avant l’âge de 5 ans. Cet ajustement, qui exclut tout effet de groupe
dans  une population de 5 ans et plus, est donc très conservateur.

Tableau 6
Bénéfices de santé actualisés (actualisation à 3 % par an) pour 10 cohortes vaccinées au cours de la période 2014-2023.

Aucun vaccin
(statu quo)

Vaccin
RV5

Nbre d’événements
évités

Nbre total de cas < 5 ans (× 1000) 64 465 29 335 35 130
Cas  de diarrhée à rotavirus (non sévères) (× 1000) 62 525 28 661 33 864
Cas  de diarrhée à rotavirus (sévères) (× 1000) 1940 674 1266
Nbre total de visites en ambulatoire (× 1000) 45 125 20 534 24 591
Cas  de diarrhée à rotavirus (non sévères) (× 1000) 43 767 20 063 23 705
Cas  de diarrhée à rotavirus (sévères) (× 1000) 1358 472 886
Nbre total d’hospitalisations (× 1000) 1746 607 1139
Cas  de diarrhée à rotavirus (sévères) (× 1000) 1746 607 1139
Nbre total de décès chez les < 5 ans 408 142 266
Cas  de diarrhée à rotavirus (sévères) 408 142 266
DALY perdus 138 161 61 569 76 591
Années de vie perdues dues à la morbidité (YLD) 126 073 57 370 68 703
Années de vie perdues dues à la mortalité (YLL) 12 088 4200 7888

Tableau 7
Bénéfices économiques actualisés (coûts actualisés à 3 % par an) pour 10 cohortes vaccinées au cours de la période 2014-2023.

Aucun vaccin
(statu quo)
$

Vaccin
RV5
$

Économies ($)

Coûts totaux des services de santé pour le gouv.a (× 1000) 453 208 172 937 280 270
Coûts  totaux des visites en ambulatoire (× 1000) 148 524 67 072 81 452
Cas  de diarrhée à rotavirus (non sévères) (× 1000) 139 421 63 909 75 512
Cas  de diarrhée à rotavirus (sévères) (× 1000) 9103 3163 5940
Coûts  totaux des hospitalisations (× 1000) 304 683 105 865 198 818
Cas  de diarrhée à rotavirus (sévères) (× 1000) 304 683 105 865 198 818
Coûts  totaux des services de santé pour la sociétéb (× 1000) 785 841 315 221 470 619
Coûts  totaux des visites en ambulatoire (× 1000) 402 083 181 881 220 202
Cas  de diarrhée à rotavirus (non sévères) (× 1000) 380 177 174 270 205 907
Cas  de diarrhée à rotavirus (sévères) (× 1000) 21 907 7612 14 295
Coûts  totaux des hospitalisations (× 1000) 383 757 133 340 250 417
Cas  de diarrhée à rotavirus (sévères) (× 1000) 383 757 133 340 250 417

a La perspective gouvernementale prend en compte les coûts associés aux durées des séjours à l’hôpital et aux tests diagnostiques et médicaments supportés par le
gouvernement dans les services de santé suivants : centre de santé, hôpital public primaire/secondaire/tertiaire.

b La perspective sociétale inclut tous les coûts compris dans la perspective gouvernementale. Elle prend également en compte tous les coûts encourus par les ménages lors
du  recours aux services de santé publics et privés.
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Tableau  8
Rapport coût-efficacité du RV5 actualisé (coûts et DALY actualisés à 3 % par an) pour 10 cohortes vaccinées au cours de la période 2014-2023.

Perspective gouvernementale RV5 Perspective sociétale

Coût-efficacité par rapport au scénario sans vaccin
Coût net d’introduction du vaccin (x 1000) 219 640 $ 29 291 $
Coûts d’introduction du vaccin (× 1000) 499 911 $ 499 911 $
Coûts  évités en services de santé (× 1000) 280 270 $ 470 619 $
DALY  évités 76 591 76 591 $
Dus  à la morbidité (YLD) 68 703 68 703
Dus  à la mortalité (YLL) 7888 7888
US$  par DALY évité 2868 $ 382 $
Seuil du rapport coût-efficacité
1  × PIB par habitant (2013)—seuil de l’OMS pour un scénario « très coût-efficace » 4763 $ 4763 $
3  × PIB par habitant (2013)—seuil de l’OMS pour un scénario « coût-efficace » 14 289 $ 14 289 $

Fig. 1. $ US par DALY évité pour le scénario de référence et des scénarios alternatifs « Et-si » envisagés pour le RV5 : perspective gouvernementale et perspective sociétale. (1)
a Scénario défavorable = faible incidence de la maladie, faible couverture sérotypique, faible couverture des décès, faible efficacité vaccinale (64 %), faible coût d’utilisation des
services  de santé, faible couverture relative des décès, et prix élevé du vaccin et du coût supplémentaire du système. (2) b Scénario favorable = forte incidence de la maladie,
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ouverture sérotypique élevée, couverture des décès élevée, forte efficacité vaccina
aible  prix du vaccin et du coût supplémentaire du système. (*) Le scénario est écon
ouvernement et les ménages) dépassent le coût d’introduction du vaccin.

. Discussion

À la lumière des résultats du modèle TRIVAC, la vaccination
ontre le rotavirus s’avère très coût-efficace pour le gouvernement
t la société. À un prix ≤ 5,2 $ US par dose de vaccin, elle permettra
u gouvernement iranien de réaliser des économies.

Notre analyse a estimé que la vaccination pouvait prévenir plus
e 35,1 millions de cas de diarrhées associées à des rotavirus durant

a période de l’étude (2014-2023). On a estimé qu’un programme
ational de vaccination contre le rotavirus empêcherait 65 % de tous

es décès imputables au rotavirus. Pour la société iranienne, le far-
eau économique des hospitalisations et des consultations dues

 des infections à rotavirus parmi les enfants de moins de 5 ans
endant la période de l’étude a été calculé comme  étant égal à
85,84 millions $ US, dont environ 60 % (470,61 millions $ US) pour-
aient être économisés grâce à la vaccination.

Selon les résultats d’études précédentes, la vaccination contre

e rotavirus représenterait une intervention de santé publique
oût-efficace pour plusieurs pays en développement. Au Kenya
ar exemple, le Rotarix® et le RotaTeq® offrent un rapport coût-
fficacité de 142 et 288 $ US par DALY évité si l’on se place dans
ût élevé d’utilisation des services de santé, couverture relative élevée des décès, et
e du point de vue de la société, c.-à-d., les coûts des services de santé évités (par le

une perspective sociétale [41]. Au Vietnam, la vaccination sys-
tématique des nourrissons au prix de 7,26 $ US ou moins par
dose de vaccin serait une intervention de santé publique coût-
efficace [42]. Elle serait également avantageuse en Thaïlande, en
tant que composante du programme national de vaccination : le
vaccin antirotavirus serait économiquement coût-efficace au prix
de 6,20 $ US par dose; et à un prix maximum de 6,20 à 10,50 $ US par
dose, le rapport coût-efficacité serait d’environ 185 à 759 $ US par
DALY évité [43]. En Ouzbékistan, la vaccination pourrait s’avérer
coût-efficace si le prix du vaccin se situait entre 2 et 25 $ US par
enfant [44].

Une étude a évalué le rapport coût-efficacité de l’introduction
du vaccin contre le rotavirus dans les pays éligibles à GAVI [9].
D’après cette étude dans laquelle le scénario de référence fixait le
prix initial d’un vaccin à 2 doses à 7 $ US la dose et prévoyait une
diminution progressive du prix du vaccin au fil du temps, la vacci-
nation serait très coût-efficace dans tous les pays éligibles à GAVI,

d’après le seuil basé sur le PIB. En outre, un programme national
de vaccination contre le rotavirus pour les enfants brésiliens serait
avantageux si le prix du vaccin était inférieur à 2,2 $ US par dose
[45].
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L’ICER estimé dans notre étude est plus élevé que dans la plu-
art des autres pays en développement. Cette différence peut
’expliquer en partie par le faible taux de létalité due au rotavi-
us en Iran, la fréquence et le niveau d’utilisation plus faibles des
ervices de santé, et un prix plus élevé du vaccin.

Bien qu’un programme de vaccination contre le rotavirus
uisse s’avérer coût-efficace, les résultats obtenus en matière de
oût-efficacité devraient être interprétés en tenant compte des
omparateurs spécifiques utilisés par les pays pour améliorer la
anté des enfants. En Iran par exemple, il existe d’autres études,
n cours ou terminées, sur le rapport coût-efficacité des vaccins
ontre le virus Haemophilus influenzae de type B [46], les maladies
neumococciques, le virus de la grippe, et le vaccin anticoque-

ucheux acellulaire. Tous ces vaccins pourraient éventuellement
tre introduits dans le programme national de vaccination [27].
’introduction d’un nouveau vaccin soulève aussi l’importante
uestion de la pérennité des programmes de vaccination qui peut
tre influencée par des facteurs tels que le prix du vaccin, la dis-
onibilité des ressources financières du système de santé et les
ossibilités de transfert de technologie du pays.

L’utilisation dans notre analyse de données épidémiologiques
t financières locales constitue une bonne base pour informer les
écisions nationales en matière de santé publique. Cette étude
omporte toutefois quelques limites, notamment celles d’avoir
mis plusieurs hypothèses susceptibles d’influer sur les résultats de
’analyse. Nous avons estimé le taux de létalité dans les cas de diar-
hées sévères à 0,02 %, en nous basant sur les registres nationaux
es décès et sur l’opinion des experts. Ce chiffre, bien qu’inférieur

 celui estimé par l’OMS [47], semble être plus proche du taux réel
nregistré dans le pays. Pour ce qui est de l’incidence des GE à rota-
irus, notre estimation était plus élevée que celle fournie par Bilcke
t al. (0,31 par année-personne), mais nous avons préféré l’utiliser
ar elle repose sur des données iraniennes et donc locales et corro-
ore également les résultats de l’examen systématique de Walker
t al. sur l’incidence de la diarrhée dans les pays à revenu moyen
u faible [48,49]. Les données sur l’efficacité vaccinale que nous
vons utilisées provenaient des publications internationales et uti-
isaient des estimations relativement élevées des taux d’EV dans les
ays d’Amérique latine et d’Asie, si bien que l’efficacité de la vac-
ination pourrait être différente chez les patients iraniens. Nous
vons toutefois utilisé des données figurant dans la même  strate
e mortalité de l’OMS (strate B). Qui plus est, l’efficacité réelle d’un
accin peut être inférieure à son efficacité dans le cadre d’un essai
i les conditions de stockage et d’administration du vaccin ne sont
as optimales et s’il existe des différences dans l’épidémiologie de

a maladie. Nous avons estimé la couverture relative des décès à
0 % en raison de leur prédominance potentielle dans la population
’enfants non vaccinés; mais, cette hypothèse s’avère pessimiste
u fait de la très forte couverture vaccinale anticipée, et l’efficacité
éelle du vaccin pour prévenir les décès devrait être plus élevée.
ous avons également estimé la couverture vaccinale d’après celle
’autres vaccins, ce qui pourrait ne pas représenter une estimation
xacte de la couverture vaccinale du RV. Cependant, la majorité
es paramètres dont les valeurs étaient incertaines ont pu être tes-
és dans l’analyse de scénarios (en utilisant des valeurs élevées
t faibles). Cette analyse a montré la robustesse des résultats du
cénario de référence, et des résultats coût-efficaces, voire très
oût-efficaces, de la vaccination dans la plupart des scénarios, à
’exception du scénario le moins favorable. Nous avons effectué
ne nouvelle analyse du modèle en utilisant un taux d’efficacité
accinale très faible de 48,3 % pour un régime complet de vaccin
n nous basant sur les estimations regroupées du Vietnam et du

angladesh publiées dans l’étude asiatique [29]. Cette analyse a
onfirmé que la vaccination était coût-efficace, tant pour le gou-
ernement que pour la société iranienne. Par ailleurs, nous n’avons
elevé aucune donnée sur l’incertitude quant à l’efficacité du vaccin
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contre les divers génotypes de rotavirus dans la documentation
étudiée [50,51].

Nous n’avons pas pu obtenir de données sur le taux d’épisodes
de diarrhée non sévères liés au rotavirus dans la collectivité. Nous
avons donc estimé ce taux à partir du nombre de visites en ambu-
latoire, estimation qui pourrait s’avérer erronée. Nous n’avons pas
pris en compte le coût supplémentaire des consultations effectuées
par les auxiliaires de santé (behvarz) et le personnel des postes de
santé, car ils font partie des fournisseurs de soins de santé autres
que les médecins (applicable à 8,4 % des cas de diarrhée ayant néces-
sité des soins). La principale raison était le fait que ce personnel
perç oit un salaire mensuel fixe de par leur type de contrat et que
les compétences disponibles ne sont pas utilisées dans la plupart
des secteurs de la santé. Nous estimons que la prise en compte de
ce coût d’opportunité n’aurait eu qu’un effet minime sur le profil
de coût-efficacité de la vaccination.

En conclusion, la perspective adoptée lorsque l’introduction de
vaccin est tributaire de l’allocation de ressources communautaires
rares doit de toute évidence dépasser le cadre du fournisseur de
soins de santé (le système de santé), susceptible d’être trop restric-
tif. Cette étude a retenu deux perspectives différentes (sociétale et
gouvernementale), mais seuls les coûts médicaux directs ont été
inclus dans les estimations de coûts. D’autres coûts tels que ceux
liés à la perte de productivité des parents, aux décès causés par les
diarrhées, et les coûts directs non médicaux pourraient modifier
les résultats de notre analyse principale. Cependant, nous pensons
que nos résultats sont conservateurs et que l’intégration des coûts
sociétaux permettrait d’améliorer le profil de coût-efficacité de la
vaccination contre le rotavirus en Iran.

5. Conclusion

La vaccination contre le rotavirus devrait à l’avenir être intégrée
dans le Programme élargi de vaccination de l’Iran en raison de la
morbidité et de l’incidence élevées des diarrhées causées par ce
virus. Cette analyse de coût-efficacité démontre que l’introduction
du vaccin contre le rotavirus dans le programme pourrait s’avérer
très coût-efficace à la fois pour le gouvernement et la société
iraniens.
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Contexte  :  Les  vaccins  contre  les  rotavirus  ont  été  introduits  dans  plusieurs  pays  européens,  mais leur
coût  peut  être  considérable,  en  particulier  pour  les  pays  qui  n’ont  droit  à aucune  aide  financière  externe.
Cette  étude  visait  à  évaluer  l’efficacité  au regard  des  coûts  de  l’introduction  de  la  vaccination  contre  le
rotavirus  dans  le programme  vaccinal  national  de  l’Albanie,  et à éclairer  les  prises  de  décisions  à l’échelle
nationale  en  renforç ant  la  capacité  de  ce pays  à  effectuer  des  évaluations  économiques  sur  de  nouveaux
vaccins.
Méthodes  :  Le  modèle  TRIVAC  a été  utilisé  pour  évaluer  l’impact  et  l’efficacité  au  regard  des  coûts  de
l’introduction  du  vaccin  contre  le rotavirus.  Le  modèle  a permis  d’estimer  les  résultats  sanitaires  et  éco-
nomiques  obtenus  dans  10 cohortes  de  naissances  successives  vaccinées  (2013-2022)  en  se  plaç ant  dans
une  double  perspective  gouvernementale  et  sociétale.  Les  données  épidémiologiques  et économiques
utilisées  dans  le  modèle  étaient  issues  d’études  de  coûts  réalisées  à l’échelle  nationale,  de données
de  surveillance,  mais  également  d’estimations  rapportées  dans  les  publications  scientifiques.  Le  rap-
port coût-efficacité  a été  estimé  pour  le  vaccin  monovalent  (RV1)  et  le  vaccin  pentavalent  (RV5).  Une
analyse  multivariée  de scénarios  a été  effectuée  pour  évaluer  le  niveau  d’incertitude  liée  aux  rapports
coût-efficacité  différentiels  (ICER).
Résultats  :  Avec  une  actualisation  des  coûts  de  3  % et des  avantages  en  matière  de  santé  au cours
de  la  période  2013-2022,  l’introduction  de  la  vaccination  contre  le rotavirus  en Albanie  permettrait
d’éviter  51  172  consultations  ambulatoires,  14  200  hospitalisations,  27  décès,  950  années  de  vie ajustées
sur  l’incapacité  (DALY),  et de  gagner  801  années  de  vie.  Lorsque  les  deux  vaccins  ont  été comparés  à un
scénario  sans  vaccination,  le  coût  actualisé  par  DALY  évitée  était  de  2008  USD  pour  le RV1  et  de  5047  USD
pour  le  RV5  à l’échelle  du  gouvernement.  Du  point  de  vue  de  la  société,  les  coûts  respectifs  étaient  de
517 USD  et  de  3556  USD.
Conclusion  : Quelle  que  soit  la  perspective  envisagée  (gouvernementale  ou sociétale),  l’introduction  du
vaccin  contre  le  rotavirus  dans  le programme  de vaccination  systématique  de  l’Albanie  semble  représen-
ter, dans  le cadre  de  divers  scénarios  plausibles,  une  stratégie  efficace,  voire  très  efficace,  au  regard  des

coûts.  Dans  la  plupart  des  scénarios,  y  compris  le scénario  de  référence,  le coût  actualisé  par  DALY  évitée
était moins  de trois  fois  inférieur  au  produit  intérieur  brut  (PIB)  par habitant.  Cette  vaccination  n’était
toutefois  pas  efficace  au  regard  des  coûts  lorsque  les  infections  et  les décès  causés  par  le  rotavirus  étaient
basés sur  des  évaluations  minimales  plausibles.  L’introduction  du  vaccin  RV1  procurerait  des  avantages
similaires  à  un  moindre  coût.
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1. Introduction
Les infections diarrhéiques à rotavirus représentent une des
principales causes de maladies infantiles dans les pays industriali-
sés comme  dans les pays en développement [1]. Chez l’enfant, les
premiers épisodes de diarrhée à rotavirus surviennent en général
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vant l’âge de 12 mois dans les pays en développement et entre
 et 5 ans dans les pays développés [2,3]. Selon les estimations
e l’Organisation mondiale de la Santé (OMS), environ un demi-
illion d’enfants sont décédés des suites d’une gastroentérite à

otavirus (GERV) en 2008, et cette charge de morbidité a principa-
ement été supportée par les pays à revenu faible [4]. Les GERV sont
ouvent responsables d’un grand nombre de consultations ambu-
atoires et d’hospitalisations, et elles peuvent donc représenter des
épenses considérables dans le domaine de la santé, pour les gou-
ernements comme  pour les ménages [3].

En Albanie, le rotavirus a été observé pour la première fois en
988. À Tirana, le virus a été détecté chez 25,1 % des jeunes enfants
ospitalisés pour une gastroentérite grave entre 1988 et 1991 [3] et
0,3 % des cas recensés entre 1993 et 1994 [5]. En 2000, le rotavirus a
ausé une vaste épidémie de gastroentérite, principalement parmi
es enfants de moins de 5 ans [6]. Malgré la tendance à la baisse du
ombre d’infections observées pendant les années 90, des données
on publiées de l’Institut de santé publique (ISP) indiquent qu’en
011-2012, le rotavirus a été détecté dans 31,7 % des échantillons
ecueillis dans cinq hôpitaux sentinelles du pays. Les principaux
érotypes de rotavirus circulant en Albanie sont les sérotypes G4
la majorité des cas), G1, G2, G9, P4, et P8 [7,8].

Plusieurs études ont montré que la vaccination contre le rotavi-
us est une intervention efficace au regard des coûts dans différents
ontextes économiques et épidémiologiques [9–12]. Deux vaccins
ontre les infections à rotavirus sont actuellement disponibles : un
accin monovalent (RV1, Rotarix®, GlaxoSmithKline) et un vaccin
entavalent (RV5, RotaTeq®, Merck)  [13].

Le calendrier de vaccination recommandé pour le RV1 comporte
eux doses, tandis que celui recommandé pour le RV5 en requiert
rois. Les deux vaccins sont considérés comme  sûrs par l’OMS [14]
t font partie des programmes de vaccination systématique de plu-
ieurs pays [1].

Le programme de vaccination albanais est une réussite sur le
lan historique; on s’attend en effet à ce que 99 % des enfants du
ays soient protégés. L’introduction du vaccin contre le rotavirus
n Albanie est prévue pour 2015 et des mesures ont été entre-
rises pour remplacer le vaccin antipoliomyélitique oral (VPO) par

e vaccin antipoliomyélitique inactivé (VPI), afin de s’aligner sur
es programmes de vaccination des pays de l’Union européenne
UE) [15]. Dernièrement, la vaccination contre le rotavirus a fait
’objet d’un vif débat public en Albanie, qui a appelé l’attention du
roupe d’experts du Comité consultatif national sur la vaccination
uant à la nécessité d’évaluer rapidement l’efficacité au regard des
oûts de l’introduction de nouveaux vaccins et de fournir aux déci-
eurs du pays de nouvelles données probantes concernant cette
uestion.

Pour mener cet exercice à bien, l’Albanie a sollicité le sou-
ien technique du Bureau régional de l’OMS en Europe. Différents
rganismes lui ont apporté ce soutien, dont le Groupe de tra-
ail international (GTI) de ProVac avec la contribution du Bureau
uropéen de l’OMS, les Centers for Disease Control and Prevention
es États-Unis, l’Agence de médecine préventive, le Programme
e technologie appropriée pour la santé, l’Institut Sabin des vac-
ins, et la London School of Hygiene and Tropical Medicine. ProVac
st une initiative de l’Organisation panaméricaine de la Santé lan-
ée officiellement en 2006 [16]. L’Albanie a été le premier pays
n dehors des Amériques à bénéficier des outils ProVac et du
outien du GTI de ProVac pour réaliser une analyse du rapport
oût-efficacité (ACE).

Le présent article a pour objectif d’évaluer l’efficacité au regard
es coûts de l’introduction du vaccin contre le rotavirus dans le

rogramme national albanais de vaccination, en comparant deux
cénarios : un scénario favorable à l’introduction de la vaccination
ontre le rotavirus et un scénario de statu quo (absence de vacci-
ation contre le rotavirus).
S (2015) S225–S234

2. Matériels et méthodes

2.1. Cadre analytique

L’efficacité au regard des coûts de l’introduction du vaccin contre
le rotavirus a été estimée à l’aide du modèle TRIVAC (version 2.0).
TRIVAC est un modèle d’aide à la décision, dont l’usage est destiné
à des équipes nationales pour leur permettre d’évaluer une gamme
de scénarios plausibles sur l’impact et l’efficacité au regard des
coûts de la vaccination contre le rotavirus [17]. Le modèle fournit
des données concernant les années de vie ajustées sur l’incapacité
(DALY) sur la durée de vie des cohortes évaluées, avec et sans intro-
duction du vaccin, et fournit un rapport coût-efficacité différentiel
(ICER), qui calcule le rapport coût-efficacité de la vaccination contre
le rotavirus en USD par DALY évitée. Le modèle TRIVAC a été utilisé
pour évaluer l’efficacité au regard des coûts de l’introduction des
deux vaccins RV1 et RV5 contre le rotavirus.

Chaque analyse a porté sur 10 cohortes de naissances consécu-
tives constituées d’enfants âgés de 0 à 59 mois, l’année 2014 étant
choisie comme  année d’introduction du vaccin. Le modèle a suivi les
cohortes de naissances jusqu’au décès des enfants. Tous les coûts,
cas d’infections, et décès ont été calculés à partir de la naissance
jusqu’à l’âge de 5 ans. L’analyse a pris en compte la totalité des
années de vie et des DALY perdues après un décès en utilisant les
estimations relatives à l’espérance de vie. Les coûts et les bénéfices
attribués à chaque cohorte de naissances ont été agrégés de faç on
à obtenir des données applicables à un programme de vaccination
s’étendant sur dix ans, ce qui a permis au modèle de prévoir les ten-
dances au cours du temps du prix des vaccins et de la mortalité due
au rotavirus. Les paramètres d’entrée inclus dans le modèle TRIVAC
étaient les suivants : données démographiques, charge de morbi-
dité, couverture et efficacité du vaccin, utilisation des services de
santé, et coûts de la vaccination et des services de santé. Un taux
d’actualisation de 3 %, recommandé par le guide de l’OMS [18], a
été appliqué aux bénéfices et aux coûts.

2.2. Données démographiques

Les données démographiques suivantes ont été utilisées : (1)
nombre de naissances vivantes par année (34 498 en 2011)
provenant de la base de données de la cohorte (1 à 12 mois
d’âge) du Programme national de vaccination (PNV) hébergé par
l’Institute of Public Health (IPH) (2) taux de mortalité infantile pour
1000 naissances vivantes, fourni par le Bureau des statistiques du
ministère de la Santé; (3) taux de mortalité chez les enfants de
moins de 5 ans pour 1000 naissances vivantes et nombre d’années
d’espérance de vie à la naissance, obtenus de l’Institut national des
statistiques (INSTAT). Les projections d’espérance de vie qui prove-
naient de la Division de la population des Nations Unies (UNPOP)
ont été réajustées en utilisant les estimations nationales.

2.3. Charge de morbidité

Nous avons estimé l’incidence des consultations ambulatoires
et des hospitalisations motivées par des infections à rotavi-
rus, ainsi que le taux de mortalité dans la population d’enfants
de moins de 5 ans (voir Tableau 1). Pour estimer la charge de
morbidité de la diarrhée à rotavirus chez les enfants de cette
cohorte d’âges au moment opportun, un système de surveillance
sentinelle a été mis  en place dans les hôpitaux des districts

Tirana, Durres, Lezha, Vlora, et Fier en 2010-2011. D’après les
registres, il y a eu, en 2011, 8649 consultations ambulatoires
et 2400 hospitalisations de patients pour une gastro-entérite à
rotavirus (GERV). Puisqu’aucune donnée nationale fiable n’était
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Tableau  1
Paramètres d’entrées permettant d’estimer la charge de morbidité.

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)

Défavorable Favorable

Incidence annuelle pour 100 000 enfants âgés de 1 à 59 mois
Consultations ambulatoires dues au rotavirus 5146 3859 6433 Moyenne = a, Faible = surveillance b, Élevée = surveillance c

Hospitalisations dues au rotavirus 1428 1071 1785 Moyenne = a, Faible = surveillance b, Élevée = surveillance c

Décès dus au rotavirus d 3 0 6 Moyenne = [19], Faible = surveillance b,  Élevée = [19]
Poids de l’incapacité pour les calculs de DALY
Consultations ambulatoires dues au rotavirus 0,12 – – OMS  GBD 1990 [33]
Hospitalisations dues au rotavirus 0,12 – – OMS  GBD 1990 [33]
Durée moyenne de la maladie (en jours)
Consultations ambulatoires dues au rotavirus 7 – – Surveillance c

Hospitalisations dues au rotavirus 7 – – Surveillance c

Répartition des consultations et des hospitalisations selon l’âge
< 3 mois 3 % – – Surveillance c

3–5 mois 8 % – – Surveillance c

6–8 mois 17 % – – Surveillance c

9–11 mois 12 % – – Surveillance c

12–23 mois 31 % – – Surveillance c

24–35 mois 14 % – – Surveillance c

36–47 mois 8 % – – Surveillance c

48–59 mois 6 % – – Surveillance c

a La valeur moyenne ou valeur estimée est calculée par la formule [(faible + élevée)/2].
b Surveillance sentinelle dans 5 districts : Tirana, Durres, Vlora, Fieri, Lezha (seulement les cas positifs); IPH; 2011 (cas pour le district de Tirana).
c Surveillance sentinelle dans 5 districts : Tirana, Durres, Vlora, Fieri, Lezha (seulement les cas positifs); IPH; 2011.
d L’incidence de la mortalité due au rotavirus a été calculée en multipliant l’incidence des hospitalisations dues au rotavirus par le quotient « hospitalisation: décès », un

paramètre requis dans TRIVAC. Ce quotient est calculé en divisant le nombre national de décès (que ces cas aient été traités ou non) par le nombre d’hospitalisations dues à des
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nfections à rotavirus pour l’ensemble du pays. On prend pour hypothèse qu’en l’ab
onformément à l’évolution générale de la mortalité chez les enfants de moins de 5 

nfants de moins de 5 ans reste constante au cours du temps.

isponible pour déterminer le taux de mortalité due au rotavirus,
ous avons utilisé les projections de l’OMS [19].

.4. Coûts liés à la morbidité des infections à rotavirus :
erspectives gouvernementale et sociétale

Les coûts des infections à rotavirus ont été calculés dans une
erspective gouvernementale et une perspective sociétale. La pers-
ective gouvernementale inclut les coûts des soins médicaux
upportés par le secteur public dans le cas d’infections à rotavirus,
ar celles-ci sont généralement prises en charge par des établis-
ements publics. Le système de santé de l’Albanie dispose d’une
ntité unique qui couvre les coûts de soins de santé dispensés par
es fournisseurs des secteurs public et privé. Il s’agit d’une agence
ouvernementale du nom de Fonds de l’assurance maladie (HIF).

.5. Perspective gouvernementale : coûts d’utilisation des services
e santé

Les dépenses de santé économisées grâce à la prévention des
nfections à rotavirus ont été estimées pour trois niveaux de presta-
ion de services : primaire (centres de santé), secondaire (hôpitaux
égionaux et services d’urgence), et tertiaire (hôpital de Tirana
t services d’urgence). D’après le système de surveillance senti-
elle, 60 % des consultations ambulatoires ont eu lieu dans des
ispensaires de soins primaires et 40 % dans les services d’urgence
’hôpitaux publics. Une technique ascendante a été utilisée pour
stimer la charge économique du rotavirus [18], qui inclut les coûts
édicaux directs tels que les salaires des pédiatres et du personnel

nfirmier, le coût des examens, des repas, des consommables, et des
roduits pharmaceutiques, ainsi que les coûts afférents aux services
e distribution, de nettoyage, de blanchisserie, d’administration,

’entretien, et les frais de dépréciation (Tableau 2). Les coûts ont
té calculés en lek (ALL), la devise de l’Albanie, puis exprimés en
ollars des États-Unis (USD) en utilisant le taux de change de 2011,
oit 100,812 ALL pour 1 USD [20].
 de vaccination ce quotient diminue dans chaque cohorte successive de naissances,
ela suppose que la fraction des décès causés par des infections à rotavirus parmi les

2.6. Perspective sociétale : coûts des ménages exprimés en coûts
sociaux

Les coûts sociaux incluaient l’ensemble des coûts supportés par
le gouvernement plus ceux assumés par les ménages. Les frais à la
charge des ménages ont été calculés d’après le coût du transport
et les coûts liés à la perte de productivité due à l’absentéisme au
travail des personnes devant s’occuper des enfants malades. Nous
avons utilisé le guide de l’OMS, qui se base sur le PIB par habitant
[18] pour estimer la perte de productivité.

La survenue d’une infection à rotavirus chez un enfant peut avoir
des répercussions sur la vie des parents. On ne s’attend cependant
pas en Albanie à ce que ces répercussions affectent de manière équi-
valente les deux parents, car la charge des enfants est assumée par
la mère. On a donc pris en compte, pour mesurer la perte de pro-
ductivité, les coûts inhérents à la prestation de services d’un seul
soignant (Tableau 2).

2.7. Programme de vaccination : couverture, délai, coût et
efficacité

La couverture vaccinale contre le rotavirus et son délai
d’obtention sont basés sur les données rapportées pour la protec-
tion conférée par le vaccin DTC-Hib-HépB, car l’administration du
vaccin antirotavirus devrait se faire selon le même  calendrier (c.-
à-d. à 2, 4, et 6 mois dans le cas du RV5, et à 2 et 4 mois dans le
cas du RV1). Les données de la récente Enquête démographique
et de santé (EDS) albanaise [21] ont été utilisées pour estimer le
délai d’obtention d’une couverture vaccinale contre le rotavirus
[22] (Tableau 3).

Les coûts du programme de vaccination comprennent les coûts
de livraison, de manutention, de perte de vaccins, le prix du vac-
cin par dose, et les coûts supplémentaires du système (systèmes

d’information, éducation, et campagnes de communication, coûts
de la formation à court terme, salaires des vaccinateurs, etc.)
(Tableau 4). Les vaccins sont achetés par l’intermédiaire du sys-
tème d’achats groupés de l’UNICEF, dont l’Albanie bénéficie. Après
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Tableau 2
Paramètres d’entrées permettant d’estimer les coûts des services de santé (tous les coûts sont en USD de 2012).

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)

Défavorable Favorable

Consultations ambulatoires
Coût pour le gouvernement par consultation ambulatoire a 12,52 $ 10,14 $ 21,34 $
Consultations ambulatoires dues au rotavirus Calcul des auteurs e

Coût par ménage par consultation ambulatoire b

Consultations ambulatoires dues au rotavirus 15,10 $ 9,94 $ 40,05 $ Calcul des auteurs e

Hospitalisations
Coût pour le gouvernement par hospitalisation c

Hospitalisations dues au rotavirus 227,12 $ 101,03 $ 342,58 $ Calcul des auteurs e

Coût par ménage par hospitalisation d

Hospitalisations dues au rotavirus 45,29 $ 29,82 $ 120,16 $ Calcul des auteurs e

a Les coûts pour le gouvernement par consultation ambulatoire incluent les coûts médicaux, les salaires du personnel médical, le prix des consommables et des pro-
duits  pharmaceutiques, ainsi que les frais d’administration des établissements de santé comme  les services de distribution (électricité, eau, chauffage, téléphone), frais
d’administration, et frais d’entretien. Les consultations ambulatoires sont réparties comme  suit : 40 % dans des services d’urgence d’hôpitaux publics, 60 % dans des dispensaires
de  soins primaires. Le coût présenté correspond à la moyenne pondérée des coûts facturés par le fournisseur de soins.

b Les coûts pour les ménages par consultation ambulatoire incluent les pertes de productivité pour les familles dues aux pertes de salaire, plus les frais de déplacement. Les
consultations ambulatoires sont réparties comme  suit : 40 % dans des services d’urgence d’hôpitaux publics, 60 % dans des dispensaires de soins primaires. Le coût présenté
correspond à la moyenne pondérée des coûts facturés par le fournisseur de soins.

c Les coûts pour le gouvernement par hospitalisation incluent les coûts médicaux, les salaires du personnel médical, les coûts des examens, des repas, des consommables,
des  médicaments ou des traitements, ainsi que les coûts des services de distribution, de nettoyage, de blanchisserie, d’administration, d’entretien, et de dépréciation. Les
hospitalisations sont réparties comme  suit : 100 % dans les hôpitaux publics. Le coût présenté correspond à la moyenne pondérée des coûts facturés par le fournisseur de
soins.

d Les coûts pour les ménages par hospitalisation incluent les pertes de productivité pour les familles dues aux pertes de salaire, plus les frais de déplacement pour une
hospitalisation de 3 jours en moyenne. Les hospitalisations sont réparties comme  suit : 100 % dans les hôpitaux publics.

e Calcul des auteurs : les coûts pour le gouvernement ont été estimés pour trois niveaux de prestation de services : les services de soins primaires, les services hospitaliers, et
les  services d’urgence dans les 5 villes assurant la surveillance sentinelle – Tirana, Durres, Lezha, Fier, et Vlora. Une technique ascendante a été utilisée pour estimer la charge
économique du rotavirus, qui inclut les coûts médicaux directs tels que les salaires des pédiatres et du personnel infirmier, les coûts des examens, des repas, des consommables,
des  produits pharmaceutiques, ainsi que les coûts des services de distribution, de nettoyage, de blanchisserie, d’administration, d’entretien, et de dépréciation. Les coûts
pour  la société incluaient l’ensemble des coûts supportés par le gouvernement, plus les dépenses additionnelles assumées par les ménages. Les coûts pour les ménages ont
été  calculés sur la base des coûts de transport et des coûts liés à la perte de productivité des personnes ayant dû s’absenter de leur travail pour garder des enfants malades
dans  les 5 villes assurant la surveillance sentinelle – Tirana, Durres, Lezha, Fier et Vlora. Le guide de l’OMS a été utilisé pour estimer la perte de productivité d’après le produit
intérieur brut (PIB) par habitant.

Tableau 3
Paramètres d’entrées permettant d’estimer le taux et le délai d’atteinte de la couverture vaccinale avec le vaccin antirotavirus (VR).

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)

Défavorable Favorable

Couverture obtenue avec le DTC1 par âge au cours de l’année 2014 (approximation pour les doses de VR administrées avec le DTC1)
3  mois 91,0 % – – DHS Albanie 2008–09 [21,22]
6 mois 98,7 % – – DHS Albanie 2008–09 [21,22]
9 mois 98,8 % – – DHS Albanie 2008–09 [21,22]
12 mois 98,8 % – – DHS Albanie 2008–09 [21,22]
24 mois 99,9 % – – DHS Albanie 2008–09 [21,22]
Couverture obtenue avec le DTC2 par âge au cours de l’année 2014 (approximation pour les doses de VR administrées avec le DTC2)
3  mois 0,4 % - - DHS Albanie 2008-09 [21,22]
6 mois 95,0 % - - DHS Albanie 2008-09 [21,22]
9 mois 97,2 % - - DHS Albanie 2008-09 [21,22]
12 mois 97,3 % - - DHS Albanie 2008-09 [21,22]
24 mois 98,3 % - - DHS Albanie 2008-09 [21,22]
Couverture obtenue avec le DTC3 par âge au cours de l’année 2014 (approximation pour les doses de VR administrées avec le DTC3)
3  mois 0,0 % - - DHS Albanie 2008-09 [21,22]
6 mois 0,9 % - - DHS Albanie 2008-09 [21,22]
9 mois 95,3 % - - DHS Albanie 2008-09 [21,22]
12 mois 96,4 % - - DHS Albanie 2008-09 [21,22]
24 mois 97,4 % - - DHS Albanie 2008-09 [21,22]
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es projections de couverture au cours de la période 2014-2023 ont été estimées
ouverture que celle obtenue avec le DTC, et en se basant sur une baisse annuelle 

4  mois) et un plafond de 100 % (DTC1), 100 % (DTC2), et 100 % (DTC3).

onsultation avec l’UNICEF, il a été convenu que le prix par dose des
eux vaccins, quel que soit le nombre de doses utilisées, ne pour-
ait pas varier de plus de 8 à 9 USD, avec une variation moyenne de
,5 USD [23]. On a donc estimé que le coût du traitement complet
ar le RV5 (qui requiert l’administration de 3 doses) serait supérieur

 celui du RV1 (qui requiert l’administration de 2 doses).

L’efficacité des deux vaccins a été établie à 83 % (plage variant de

7 % à 92 %) pour un calendrier de vaccination complet [24]. Selon
’étude de De Palma, l’efficacité d’une seule dose des deux vaccins
our prévenir les GERV a été déterminée comme  étant égale à 51 %
stulant que la vaccination par le VR atteindrait, dans les mêmes  délais, la même
 du délai entre la couverture finale atteinte dans la cohorte (couverture à l’âge de

[25]. En raison du manque de données, nous avons émis l’hypothèse
qu’un schéma complet de vaccination par le RV1 aurait la même
efficacité qu’un schéma de vaccination à 2 doses par le RV5. Pour ce
qui est de la baisse d’efficacité du vaccin, nous avons utilisé le taux
de 4,8 % par an [24]. L’estimation la plus basse de la diminution
d’efficacité des vaccins RV1 et RV5 dans le modèle d’analyse de

sensibilité était de 0 %, d’après des évaluations effectuées en Europe
[13]; l’estimation la plus haute étant de 53 % d’après des évaluations
effectuées au Nicaragua [26]. Le Tableau 5 présente les estimations
de l’efficacité du vaccin en fonction de la dose.
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Tableau  4
Paramètres d’entrées permettant d’estimer les coûts des programmes de vaccination par le RV1 et le RV5.

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)

Défavorable Favorable

Projection du prix d’une dose de vaccin
2014 8,50 $ 8,00 $ 9,00 $ Moyenne = a, Faible = [23], Élevée = [23]
2015 8,33 $ 7,84 $ 8,82 $ Hypothèse : équipe multidisciplinaire nationale b

2016 8,16 $ 7,68 $ 8,64 $ Hypothèse : équipe multidisciplinaire nationale b

2017 8,00 $ 7,53 $ 8,47 $ Hypothèse : équipe multidisciplinaire nationale b

2018 7,84 $ 7,38 $ 8,30 $ Hypothèse : équipe multidisciplinaire nationale b

2019 7,68 $ 7,23 $ 8,14 $ Hypothèse : équipe multidisciplinaire nationale b

2020 7,53 $ 7,09 $ 7,97 $ Hypothèse : équipe multidisciplinaire national b

2021 7,38 $ 6,95 $ 7,81 $ Hypothèse : équipe multidisciplinaire nationale b

2022 7,23 $ 6,81 $ 7,66 $ Hypothèse : équipe multidisciplinaire nationale b

2023 7,09 $ 6,67 $ 7,50 $ Hypothèse : équipe multidisciplinaire nationale b

Coûts des autres doses de vaccin
Frais internationaux de manutention (% du prix du vaccin) 15,1 % 15,0 % 15,2 % Moyenne = a Faible = [23],  Élevée = [23]
Frais internationaux de livraison (% du prix du vaccin) 0,0 % 0,0 % 0,0 % s.o.
Pertes (% de doses jetées, etc.) c

Coûts différentiels du système d’introduction d 10,0 % 10,0 % 10,0 % Hypothèse : équipe multidisciplinaire nationale
Coût  différentiel pour le système par dose 0,88 $ 0,88 $ 0,88 $ Calcul des auteurse

a La valeur moyenne ou valeur estimée est calculée par la formule [(faible + élevée)/2].
b Hypothèse : équipe multidisciplinaire nationale : la réduction du prix est fixée à 2 %.
c Le pourcentage de pertes est converti en un facteur [1/(1 − % de pertes)] multiplié par le nombre prévu de doses requises pour obtenir le taux de couverture anticipé.
d Les coûts différentiels estimés pour le système incluent : le salaire des vaccinateurs (6 % du coût), la supervision, le suivi et la surveillance de la maladie (1,8 % du coût), la

formation à court terme (0,09 % du coût), le matériel nécessaire pour l’information, l’éducation et la communication (IEC) + la mobilisation sociale (0,2 % du coût). On  suppose
que  les deux premières catégories de coûts (salaires des vaccinateurs et activités de supervision, de suivi et de surveillance) sont des coûts annuels récurrents. Les autres
coûts  (formation à court terme, IEC et mobilisation sociale) ne devraient être déboursés que durant les deux premières années du programme de vaccination.

e Le calcul des coûts différentiels pour le système repose sur les données tirées des récentes expériences d’introduction de nouveaux vaccins comme les vaccins contre
l’Haemophilus influenzæ de type b (Hib) et le pneumocoque, données fournies par le plan de viabilité financière du programme national de vaccination de 2004, ainsi que
sur  les données du Fonds de l’assurance médicale relatives au salaire du vaccinateur. La durée moyenne de performance d’un vaccin est estimée sur la base d’une évaluation
effectuée dans un des grands districts (district de Shkodra qui comprend 40 centres de santé) avant de commencer l’essai pilote du registre de vaccination.

Tableau 5
Paramètres d’entrées permettant d’estimer l’efficacité de la vaccination par le RV1 et le RV5 sur la santé.

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)

Défavorable Favorable

Efficacité du vaccin à prévenir les consultations
ambulatoires dues au rotavirus
Dose 1 51,0 % 26,0 % 67,0 % Moyenne = [25], Faible = [25], Élevée = [25]
Dose 2 83,0 % 67,0 % 92,0 % Moyenne = [24], Faible = [24], Élevée = [24]
Dose 3 83,0 % 67,0 % 92,0 % Moyenne = [24], Faible = [24], Élevée = [24]
Efficacité du vaccin à prévenir les hospitalisations dues au rotavirus
Dose 1 51,0 % 26,0 % 67,0 % Moyenne = [25], Faible = [25], Élevée = [25]
Dose 2 83,0 % 67,0 % 92,0 % Moyenne = [24], Faible = [24], Élevée = [24]
Dose 3 83,0 % 67,0 % 92,0 % Moyenne = [24], Faible = [24], Élevée = [24]
Autres hypothèses sur l’efficacité du vaccin
Couverture relative (%) 100 % 80 % 100 % Moyenne = [25], Faible = [25], Élevée = [25]
Diminution de l’efficacité par dose par an (%) b 4,8 % 0,0 % 53,0 % Moyenne = [24], Faible = [13], Élevée = [26]
Contribution de l’immunité collective chez les < 5 ans (%) c 100 % 100 % 120 % Hypothèse : équipe multidisciplinaire nationale

a La couverture relative correspond à la couverture obtenue chez les personnes qui ont un risque de contracter la maladie (c.-à-d. couverture effective) par rapport à la
couverture dans l’ensemble de la cohorte de naissances (c.-à-d. couverture globale). Pour obtenir une estimation plus réaliste de la couverture effective, on multiplie le taux
de  couverture globale par le taux de couverture relative.

b Pour tenir compte de la durée de diminution de la protection clinique induite par la vaccination, TRIVAC utilise une matrice de réduction par tranches d’âge (< 3 mois,
4-5  mois, 6-8 mois, 9-11 mois, 12-23 mois, 24-35 mois, 36-47 mois, 48-59 mois) répétées dans les lignes et les colonnes de la matrice. La diagonale allant du coin supérieur
gauche au coin inférieur droit de la matrice représente la protection directe contre le virus au début de chaque tranche d’âge. Le taux de protection est recalculé pour
chaque tranche d’âge au fur et à mesure que l’enfant grandit (déplacement de gauche à droite dans chaque rangée). La protection ajustée en fonction de l’âge est calculée en
additionnant les estimations révisées du taux de protection pour chaque colonne.
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c Au lieu d’utiliser une modélisation endogène de la dynamique de transmission,
ar  un coefficient d’effet collectif (p. ex. 120 %) pour fournir le % total de protection
ans  une population de 5 ans et plus, ce qui est très prudent.

La seule différence dans les hypothèses avancées pour les deux
accins était le nombre de doses administrées. Les données pro-
antes disponibles à ce jour semblent indiquer que les niveaux de
erformance des vaccins sont très similaires. Une méta-analyse a
éterminé que les efficacités respectives du RV1 et du RV5 contre

es formes graves de GERV étaient de 80 % (intervalle de confiance

IC] à 95 % : 65 à 89 %) et de 93 % (IC à 95 % : 50 à 99 %). Même  si les
stimations ponctuelles de l’efficacité diffèrent légèrement, les IC

 95 % sont grands et les données insuffisantes pour supposer que
’efficacité des vaccins est différente [27]. D’entrée de jeu, il semble
e protection directe dans la population des enfants de moins de 5 ans est multiplié
 la cohorte d’intérêt avant l’âge de 5 ans. Cet ajustement exclut tout effet collectif

donc que le RV1 dominera le RV5, mais les résultats obtenus pour
les deux vaccins sont présentés à des fins de comparaison.

2.8. Seuil de rentabilité

L’OMS recommande d’utiliser le PIB par habitant comme  seuil

pour interpréter les résultats de l’ICER [18]. Une intervention est
considérée comme  très efficace au regard des coûts si l’ICER (USD
actualisé par DALY évitée) est inférieur à 1 fois la valeur du PIB par
habitant; elle est considérée comme  efficace au regard des coûts
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Figure 1. USD par DALY évitée pour le scénario de référence et les scénarios alternatifs « Et-si » envisagés pour le RV1. Perspective gouvernementale et perspective sociétale (1)
Scénario favorable = coûts élevés des consultations externes et des hospitalisations + (incidence élevée + mortalité due au rotavirus élevée) + aucune actualisation + efficacité
vaccinale élevée. (2) Scénario défavorable = (incidence faible + mortalité due au rotavirus faible) + mortalité due au rotavirus faible. (3) Scénario non rentable pour le gouver-
nement, mais très rentable pour la société. (*) Le scénario est rentable pour la société, c.-à-d., que les coûts des services de santé évités (à la fois par le gouvernement et les
m
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énages) dépassent le coût d’introduction du vaccin.

i l’ICER est compris entre 1 et 3 fois la valeur du PIB par habitant,
t comme  non efficace au regard des coûts si l’ICER est supérieur à

 fois la valeur du PIB par habitant.

.9. Analyse des scénarios (AS)

Étant donné les nombreuses hypothèses émises dans le cadre
e cette étude, il était important d’évaluer le degré d’incertitude
es résultats et leur variabilité si on modifiait les paramètres
’entrées. Pour évaluer l’incertitude des résultats des rapports coût-
fficacité, nous avons réalisé une analyse multivariée de scénarios
voir Figures 1 et 2) [28]. Celle-ci a examiné l’impact de l’utilisation
e différentes combinaisons de paramètres d’entrées, incluant le
aux d’actualisation, le prix du vaccin et la couverture atteinte, la
harge de morbidité, l’efficacité du vaccin, le moment de la vac-
ination, les coûts des services de santé, et la baisse de l’efficacité
accinale. Les valeurs supérieures et inférieures de ces variables ont
té utilisées et modifiées afin d’obtenir des scénarios favorables et
éfavorables à la vaccination. Une analyse ad hoc ayant consisté

 combiner différents taux d’efficacité pour le RV5 a également
té effectuée. Même  quand ce taux était fixé à 100 %, le RV5 était
oujours moins efficace au regard des coûts que le RV1.

. Résultats

.1. Scénario sans vaccination

Dans le scénario sans vaccination, la situation est similaire pour

es deux évaluations. Le Tableau 6 présente les résultats prévus par
e modèle.

Les économies annuelles actualisées générées par l’introduction
u vaccin sur les services de santé s’élevaient à environ 387 000 USD
pour le gouvernement et à 528 000 USD pour la société (les écono-
mies réalisées étaient les mêmes  pour les deux vaccins car on a
supposé que leur efficacité était identique.)

3.2. Autre scénario de vaccination pour les vaccins monovalents
et pentavalents

Quel que soit le type de vaccin introduit, la vaccination permet-
trait, pour les 10 cohortes analysées, d’éviter 51 172 consultations
ambulatoires et 14 200 hospitalisations. De plus, 27 décès dus à
des GE aiguës à rotavirus seraient évités chez les enfants moins
de 5 ans (Tableau 6). Cela signifie que 950 DALY seraient évitées
et 801 années de vie seraient gagnées (LYG). On trouvera dans les
Tableaux 6 à 8 un résumé des résultats des modèles d’étude du RV1
et du RV5. Le modèle sur le RV1 s’avère très efficace au regard des
coûts pour le gouvernement comme  pour la société (ICER inférieur
ou égal à la valeur du PIB par habitant, soit 4149 USD) [29]; alors
que le modèle sur le RV5 s’avère très efficace au regard des coûts
pour la société, mais seulement efficace au regard des coûts pour
le gouvernement.

Le prix nettement supérieur du traitement complet par le RV5
entraînerait un surcoût de 2,89 millions USD par rapport au traite-
ment par le RV1 (Tableau 8). Dans le même  ordre d’idées, le coût net
total est plus élevé pour le RV5 (4,79 millions USD) que pour le RV1
(1,91 million USD), à la fois pour le gouvernement et la société (3,38
millions USD contre 0,49 million USD, respectivement) (Tableau 7).

3.3. Analyse de scénarios
L’analyse de scénarios a évalué l’impact de différents paramètres
d’entrées sur les résultats en matière de coût et de santé de la
vaccination par le RV1 (voir Figure 1) et le RV5 (voir Figure 2).
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Figure 2. USD par DALY évitée pour le scénario de référence et les scénarios alternatifs « Et-si » envisagés pour le RV5. Perspective gouvernementale et perspective socié-
tale  (1) Scénario favorable = aucune actualisation + (incidence élevée + mortalité due au rotavirus élevée) + incidence élevée + mortalité due au rotavirus élevée (2) Scénario
défavorable = (incidence faible + mortalité due au rotavirus faible) + mortalité due au rotavirus faible (3) Scénario efficace au regard des coûts pour le gouvernement et très
efficace  au regard des coûts pour la société (*) Le scénario est efficace au regard des coûts pour la société, c.-à-d. que les coûts des services de santé évités (à la fois par le
gouvernement et les ménages) dépassent le coût d’introduction du vaccin.

Tableau 6
Bénéfices de santé actualisés (10 cohortes vaccinées au cours de la période 2014-2023).

Aucun vaccin
(Statu quo)

Vaccination par le
RV1/RV5

Nbre d’événements
évités

Nbre total de consultations ambulatoires chez les < 5 ans 74 951 23 779 51 172
Nbre total d’hospitalisations chez les < 5 ans 20 799 6599 14 200
Nbre total de décès chez les < 5 ans 39 12 27
DALY perdues 1391 441 950
YLD–DALY dues à la morbidité 218 69 149
YLL–DALY dues à la mortalité 1173 372 801

Actualisation des bénéfices de santé à 3 % par an.

Tableau 7
Bénéfices économiques actualisés (10 cohortes vaccinées au cours de la période 2014-2023).

Aucun vaccin(statu quo) Vaccination par leRV1/RV5 Économies

Coûts totaux des services de santé pour le gouv. a 5 662 013 $ 1 796 351 $ 3 865 662 $
Coûts  totaux des consultations ambulatoires 938 233 $ 297 667 $ 640 566 $
Coûts  totaux des hospitalisations 4 723 780 $ 1 498 684 $ 3 225 096 $
Coûts  totaux des services de santé pour la société b 7 735 738 $ 2 454 269 $ 5 281 469 $
Coûts  totaux des consultations ambulatoires 2 069 989 $ 656 732 $ 1 413 257 $
Coûts  totaux des hospitalisations 5 665 749 $ 1 797 537 $ 3 868 212 $

Les coûts sont actualisés à 3 % par an.
a La perspective gouvernementale comprend les coûts directs, qui incluent les coûts médicaux, les salaires du personnel médical, les prix des tests diagnostiques, des

consommables, des repas, des traitements, etc., plus les coûts directs non médicaux, parmi lesquels figurent les dépenses encourues pour les services de distribution, la
blanchisserie, le nettoyage, l’administration, et la dépréciation, supportés par le gouvernement dans les services de santé suivants : centres de santé, hôpitaux publics et
h
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ôpitaux de premier, deuxième, et troisième recours.
b La perspective sociétale inclut les coûts entraînés par la perte de productivité e

ue  les ménages doivent débourser à l’occasion de consultations chez des fournisse

Dans la plupart des scénarios, y compris le scénario de réfé-
ence, le vaccin serait considéré comme  efficace au regard des

oûts ou fortement efficace au regard des coûts. Cependant, lorsque
e taux de mortalité due au rotavirus est faible (ou nul, en réa-
ité, étant donné la taille relativement petite de la cohorte de
aissances en Albanie) de même  que l’incidence de la maladie,
nsport des personnes s’occupant des enfants malades, qui correspondent aux frais
 santé du gouvernement.

l’ICER dépasse de 3 fois la valeur du PIB pour les deux vaccins, qui
ne seraient donc pas considérés comme  efficaces au regard des

coûts.

Si on applique un taux élevé de déclin de l’efficacité vacci-
nale (perte de protection annuelle de 53 %, selon des estimations
réalisées au Nicaragua), l’ICER pour les deux vaccins passe de
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Tableau 8
Rapport coût-efficacité actualisé du VR (10 cohortes vaccinées au cours de la période 2014-2023).

RV1 RV5

Perspective
gouvernementale

Perspective sociétale Perspective
gouvernementale

Perspective sociétale

Coût net d’introduction du vaccin 1 906 868 $ 491 060 $ 4 793 132 $ 3 377 325 $
Coûts  d’introduction du vaccin 5 772 529 $ 5 772 529 $ 8 658 794 $ 8 658 794 $
Coûts  évités en services de santé 3 865 662 $ 5 281 469 $ 3 865 662 $ 5 281 469 $
DALY  évitées 950 950 950 950
YLD  évitées – DALY dues à la morbidité 149 149 149 149
YLL  évitées – DALY dues à la mortalité 801 801 801 801
USD  par DALY évitée 2008 $ 517 $ 5047 $ 3556 $
Coût  net d’introduction du vaccin - - 2 886 265 $ 2 886 265 $
Coûts  d’introduction du vaccin - - 2 886 265 $ 2 886 265 $
Coûts  évités en services de santé - - 0 $ 0 $
DALY évitées - - - -
YLD  évitées – DALY dues à la morbidité - - - -
YLL  évitées – DALY dues à la mortalité - - - -
USD  par DALY évitée - - Dominé Dominé
1  × PIB par habitant (2012)—seuil de l’OMS pour un

scénario « très efficace au regard des coûts »
4149 $ 4149 $ 4149 $ 4149 $

3  × PIB par habitant (2012)—seuil de l’OMS pour un 12 447 $ 12 447 $ 12 447 $ 12 447 $
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scénario « efficace au regard des coûts »

es coûts et les DALY sont actualisés à 3 % par an.

ortement efficace à simplement efficace au regard des coûts
Figures 1 et 2).

Perspective gouvernementale et perspective sociétale (1) Scé-
ario favorable = coûts élevés des consultations ambulatoires et
es hospitalisations + (incidence élevée + mortalité due au rotavirus
levée) + aucune actualisation + efficacité vaccinale élevée (2) Scé-
ario défavorable = (incidence faible + mortalité due au rotavirus

aible) + mortalité due au rotavirus faible (3) Scénario non efficace
u regard des coûts pour le gouvernement, mais très efficace au
egard des coûts pour la société (*) Le scénario est efficace au regard
es coûts pour la société, c.-à-d. que les coûts des services de santé
vités (à la fois par le gouvernement et les ménages) dépassent le
oût d’introduction du vaccin.

. Discussion

Cette analyse coût-efficacité est la deuxième effectuée en Alba-
ie; la première avait été réalisée lors de l’introduction du vaccin
ib sous la direction d’un expert international en 2006. L’étude
ctuelle a, en revanche, été menée localement. Les efforts entrepris
oulignent l’importance de procéder à de telles analyses pour aider
es autorités sanitaires nationales à mieux comprendre le problème
e la diarrhée à rotavirus chez les enfants de moins de 5 ans.

L’évaluation économique a tenu compte des perspectives gou-
ernementale et sociétale pour les deux vaccins. Le programme
e vaccination systématique contre le rotavirus s’est avéré efficace
our prévenir environ 68 % des hospitalisations et des consultations
mbulatoires motivées par une GERV.

Dans cette étude, le scénario de référence prévoyait que la vacci-
ation par le RV1 était fortement efficace au regard des coûts, pour

e gouvernement comme  pour la société; et que la vaccination par
e RV5 était à peine efficace au regard des coûts pour le gouver-
ement, mais très efficace au regard des coûts pour la société. Le
ombre de doses administrées par vaccin augmentait nettement le
oût de ce programme de vaccination.

Il n’est pas surprenant que le RV1 surpasse le RV5 à cet égard
uisque la seule hypothèse qui différait était le prix de la vaccina-
ion par traitement complet. Les taux d’efficacité des deux vaccins
our prévenir les hospitalisations et les consultations ambula-

oires dues à des infections à rotavirus après l’administration de la
otalité des doses requises étaient considérés comme  identiques,
e qui représente une des limites de l’étude. Cependant, dans
n scénario pessimiste, la variation du taux d’efficacité n’a de
retombées significatives que sur l’efficacité au regard des coûts de
la vaccination par le RV5, qui passe de forte à moyenne.

Le Programme national de vaccination (PNV) dispose d’un bud-
get spécifique alloué par le ministère de la Santé et utilisé pour
l’achat des vaccins, la chaîne de froid, le transport, l’entretien, et les
activités de supervision de la vaccination. Le coût du programme
pour les vaccins existants est d’environ 3,5 millions USD par an. Nos
résultats tendent à indiquer que le coût total actualisé sur dix ans
d’un programme de vaccination par le RV1, si celui-ci était intro-
duit en Albanie, s’élèverait à approximativement 5,77 millions USD.
Dans le cas du RV5, ce coût serait de 8,66 millions USD. L’analyse
coût-efficacité n’est cependant pas une méthode appropriée de cal-
cul de budget; les différences présentées au Tableau 8 doivent donc
être interprétées avec circonspection.

La plupart des scénarios montrent que la vaccination contre le
RV pouvait s’avérer fortement efficace ou simplement efficace au
regard des coûts, ce qui contraste avec les résultats des évaluations
effectuées dans des pays européens à revenu élevé, où les coûts par
DALY évitée étaient en règle générale de 30 000 USD plus élevés
dans la majorité des scénarios [30,31]. Ces pays atteignent géné-
ralement un seuil d’efficacité au regard des coûts plus élevé parce
que le prix de la vaccination et les coûts des services de santé sont
susceptibles d’être beaucoup plus élevés. Le résultat obtenu dans le
cas de l’Albanie s’explique probablement par l’incidence plus élevée
de formes graves d’infections à rotavirus et de décès, et par le coût
inférieur prévisible de la vaccination. Cependant, même à un prix
inférieur, certains scénarios ne s’avéraient pas efficaces au regard
des coûts ; une majoration du prix au-delà de la valeur proposée
dans cette analyse risque donc de ne pas être acceptable.

Cette étude présente d’autres limites, principalement liées au
procédé de recueil des données sanitaires à l’échelle du pays et à
la qualité des données obtenues. La principale limite est le manque
de données nationales fiables sur les décès causés par les infections
diarrhéiques, ce qui nous a incités à nous référer aux recomman-
dations de l’OMS [18]. Comme  le montre la section décrivant les
analyses de scénarios, les données sur les décès causés par les infec-
tions diarrhéiques sont des éléments clés de l’étude et leur valeur
est donc primordiale.

La deuxième limite est liée au manque de protocoles appropriés

pour la prise en charge et le traitement des cas de diarrhées dans les
établissements de premier, de deuxième, et de troisième recours.

La troisième limite provient du fait qu’aucune considération n’a
été accordée aux effets des différences sérotypiques sur l’efficacité
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es vaccins, évoquées dans la littérature du domaine. Pour évi-
er autant que possible les hypothèses et les limites, nous avons
laboré pour les deux vaccins un scénario optimiste et un scéna-
io pessimiste comportant chacun des paramètres d’incertitudes,
t les avons analysés dans des perspectives gouvernementale et
ociétale.

L’omission du coût de prise en charge des effets indésirables des
accins constitue une autre limite de notre étude. L’innocuité des
accins est un critère évalué indépendamment par les décision-
aires, et l’OMS a mené une analyse spécifique sur les risques et les
vantages de l’introduction du vaccin contre le rotavirus en Alba-
ie [32]. Il est très peu probable que d’autres cas d’invagination
uissent modifier les résultats de l’analyse coût-efficacité, car
es cas sont rares et ne représentent qu’un très petit nombre
’hospitalisations supplémentaires pour les enfants concernés.
ans le contexte beaucoup plus vaste du coût des hospitalisations
our diarrhée à rotavirus évitées, ce facteur ne modifierait pas les
onclusions de cette étude.

. Conclusion

L’introduction du vaccin contre le rotavirus dans le programme
ational de vaccination de l’Albanie serait une intervention effi-
ace au regard des coûts selon l’interprétation des résultats de
’OMS [18]. Bien que l’analyse d’autres scénarios mérite une atten-
ion particulière, la probabilité que l’introduction du vaccin soit au

inimum efficace au regard des coûts est élevée. L’élément critique
ui influe cependant de faç on significative sur les résultats est le
ombre de décès dus au rotavirus, qui doit être estimé avec pré-
ision. Cette analyse démontre que ce type d’étude peut produire
es données probantes utiles pour informer les décisionnaires et les
utres acteurs concernés quant à la faç on de mieux dépenser des
essources limitées et aux services qu’il est indispensable d’inclure
ans un programme de soins de santé afin de mieux répondre aux
esoins de la population.

emerciements

Les auteurs voudraient remercier Liudmila Mosina du bureau
égional pour l’Europe de l’Organisation mondiale de la Santé (OMS)
t Benjamin Lopman des Centers of Disease Control and Prevention
CDC) des É.-U. pour leur contribution précieuse à cet article. Nous
ouhaiterions également remercier Marianne Bukli, de l’UNICEF, en
lbanie.

Nos remerciements vont aussi à l’équipe de conseillers du minis-
ère albanais de la Santé et à la « mère Teresa » du Centre hospitalier
niversitaire de Tirana, ainsi qu’aux représentants de l’Institut de
anté publique et de l’Institut d’assurance maladie (aujourd’hui
onnu sous le nom de Fonds de l’assurance de santé) qui ont parti-
ipé à ce projet.

Contribution des auteurs: AA, SB, et IP ont participé à la concep-
ion et à la mise au point de l’étude, ainsi qu’à l’analyse des données;
A a fourni les données épidémiologiques et les estimations sur la
harge de morbidité de la maladie; IP et EN ont fourni les données
ur la vaccination; AC et GF ont apporté leur concours à l’utilisation
u modèle TRIVAC pour l’Albanie; CL, CH et JB ont pris part à la révi-
ion critique du contenu de l’article. Tous les auteurs ont participé

 la rédaction du manuscrit, et l’ont lu et approuvé.
Conflit d’intérêts: Les auteurs ne déclarent aucun conflit

’intérêts.
éférences

[1] OMS. Rapport sur la santé dans le monde 2004. Genève: Organisation mondiale
de  la Santé; 2004.

[

S (2015) S225–S234 S233

[2] OMS. Guidelines for estimating the economic burden of diarrhoeal disease
with focus on assessing the costs of rotavirus diarrhoea. Genève: Organisation
mondiale de la Santé; 2005.

[3] Superti F, Diamanti E, Giovannagneli S, Dobi V, Xhelili L, Donelli G. Electrophero-
types of rotavirus strains causing gastroenteritis in infants and young children
in  Tirana, Albania, de 1988 à 1991. Acta Virol 1995; 39(Décembre (5-6)):
257-61.

[4] Recommandations de l’OMS sur les vaccins antirotavirus; 2013. Consulté en
février 2013. http://www.who.int/immunization/newsroom/newsstory rota-
virus vaccines immunization programmes/en/.

[5] Diamanti E, Superti F, Tinari A, Marziano ML,  Giovannangeli S, Tafaj F, et al.
An  epidemiological study on viral infantile diarrhoea in Tirana. New Microbiol
1996;19(1):9–14.

[6] Villena C, Gabrieli R, Pinto RM,  Guix S, Donia D, Buonomo E, et al. A large infan-
tile  gastroenteritis outbreak in Albania caused by multiple emerging rotavirus
genotypes. Epidemiol Infect 2003;131(3):1105–10.

[7] Tcheremenskaia O, Marucci G, De Petris S, Ruggeri FM,  Dovecar D, Sternak SL,
et al. Molecular epidemiology of rotavirus in Central and Southeastern Europe.
J  Clin Microbiol 2007;45:2197–204.

[8] Isakbaeva ET, Musabaeve E, Antil L, Rheingans R, Juraev R, Glass RI, et al.
Rotavirus disease in Uzbekistan: cost-effectiveness of a new vaccine. Vaccine
2007;25(2):373–80.

[9] Jit M, Yuzbashyan R, Sahakyan G, Avagyan T, Mosina L. The cost-
effectiveness of rotavirus vaccination in Armenia. Vaccine 2011;29(48):
9104–11.

10] Carlin JB, Jackson T, Lane L, Bishop RF, Barnes GL. Cost-effectiveness
of  rotavirus vaccination in Australia. Aust N Z J Public Health 1999;
23(6):611–6.

11] Fischer TK, Anh DD, Antil L, Cat ND, Kilgore PE, Thiem VD. Healthcare costs of
diarrheal disease and estimates of the cost-effectiveness of rotavirus vaccina-
tion in Vietnam. J Infect Dis 2005;192(10):1720–6.

12] Ruiz-Palacios GM,  Pérez-Schael I, Velázquez FR, Abate H, Breuer T, Clemens SC.
Safety and efficacy of an attenuated vaccine against severe rotavirus gastroen-
teritis. N Engl J Med 2006;354(1):11–22.

13] Vesikari T, Matson DO, Dennehy P, Van Damme P, Santosham M,  Rodriguez Z.
Safety and efficacy of pentavalent human-bovine (WC3) reassortant rotavirus
vaccine. N Engl J Med  2006;354(1):23–33.

14] OMS. Le point sur les vaccins antirotavirus. Relevé épidémiologique hebdoma-
daire 2009:285–96.

15] Shahzad A. Time for a worldwide shift from oral polio vaccine to inactivated
polio vaccine. Clin Infect Dis 2009;49(8):1287–8.

16] Jauregui B, Sinha A, Clark AD, Bolanos BM,  Resch S, Toscano CM,  et al. Strengthe-
ning the technical capacity at country-level to make informed policy decisions
on  new vaccine introduction: lessons learned by PAHO’s ProVac initiative. Vac-
cine 2011;29(5):1099–106.

17] Clark A, Jauregui B, Griffiths U, Janusz CB, Bolaños-Sierra B, Hajjeh R, et al.
TRIVAC decision-support model for evaluating the cost-effectiveness of Hae-
mophilus influenza type b, pneumococcal and rotavirus. Vaccine 2013;31(Suppl.
3):C19–29.

18] OMS. Guide pour la normalisation des évaluations économiques dans
les  programmes de vaccination. Organisation mondiale de la Santé;
2008.

19] Ressources de l’OMS relatives au rotavirus. Child rota deaths, 2008. Consulté en
juillet 2012. http://www.who.int/immunization monitoring/burden/rotavirus
estimates/en/index.html.

20] Banque d’Albanie Archives des taux de change, taux de change 2011,
http://www. bankofalbania.org/web/exchange rates archive 2372 2.php.
Consulté en 2013.

21] Demographic and health survey in Albania; 2008-2009.
22] Clark A, Sanderson C. Timing of children’s vaccinations in 45 low-

income and middle-income countries: an analysis of survey data. Lancet
2009;373(9674):1543–9.

23] Division des approvisionnements de l’UNICEF : Immunization Forecast Over-
view and Budget.(prix en USD).

24] Linhares CA, Velazques RF, Pérez-Schael I, Sáez-Llorens X, Abate H, Espinoza
F, et al. Efficacy and safety of an oral live attenuated human rotavirus vaccine
against rotavirus gastroenteritis during the first two years of life in Latin Ame-
rican infants: a randomized, double-blind, placebo-controlled phase III study.
Lancet 2008;371:1181–9.

25] de Palma O, Cruz L, Ramos H, de Baires A, Villatoro N, Pastor D, et al. Effective-
ness of rotavirus vaccination against childhood diarrhea in el Salvador: a case
control study. BMJ  2010;341:c2825.

26] Patel M,  Pedreira C, Helena De Oliveira L, Umaña J, Tate J, Lopman B, et al. Dura-
tion of protection of pentavalent rotavirus vaccination in Nicaragua. Pediatrics
2012;130(2):e365–72.

27] Soares-Weiser KL, Maclehose H, Bergman H, Ben-Aharon I, Nagpal S, Goldberg
E,  et al. Vaccines for preventing rotavirus diarrhoea: vaccines in use. Cochrane
Database Syst Rev 2012;11(Novembre):14.

28] OMS. Guide to cost-effectiveness analysis. Organisation mondiale de la Santé;
2003.

29] Banque mondiale; 2013. Consulté en septembre 2013. http://data.worldbank.

org/indicator/NY.GDP.MKTP.CD.

30] Jet M, Bilcke J, Mangen MJ,  Salo H, Melliez H, Edmunds WJ,  et al. The
cost-effectiveness of rotavirus vaccination: comparative analyses for five
European countries and transferability in Europe. Vaccine 2009;27(49):
6121–8.

http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0170
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0175
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0190
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0195
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0200
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0205
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0210
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0215
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0220
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0225
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0230
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0235
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0240
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0245
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0250
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0255
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0315


S ine 33

[

[

234 A. Ahmeti et al. / Vacc
31] Rozenbaum MH, Mangen MJ,  Giaquinto C, Wilschut JC, Hak E, Postma MJ,  et al.
Cost-effectiveness of rotavirus vaccination in the Netherlands; the results of a
consensus model. BMC  Public Health 2011;462(10 juin):11.

32] Organisation mondiale de la Santé. What are the implications of the new
SAGE recommendation for rotavirus vaccines? Relevé épidémiologique

[

S (2015) S225–S234
hebdomadaire 2012, 2012;87:201-16. Disponible (en anglais) sur :
www.vaccine-schedules.com/files/RV1 Albania.pdf.

33] Murray CJL, Lopez AD. The global burden of disease: a comprehensive assess-
ment of mortality and disability from diseases, injuries and risk factors in 1990
and  projected to 2020. Cambridge: Harvard University Press; 1996.

http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01465-6/sbref0330


A
c

V
B
a

b

c

d

e

i

M
C
A
R
P
M
p
V

2

h
0

Vaccine 33S (2015) S235–S245

Disponible en ligne sur ScienceDirect

Vaccine

j our na l ho me page: www.elsev ier .com/ locate /vacc ine

nalyse  coût-efficacité  de  l’introduction  du  vaccin  pneumococcique
onjugué  en  Croatie
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Objectif  : Le pneumocoque  est  une  cause  reconnue  de  méningite,  de  pneumonie,  de  septicémie  et  d’otite
moyenne  aiguë  chez  les  enfants  et  les  adultes  dans  le  monde  entier.  Deux  nouveaux  vaccins  pédiatriques
ont  le potentiel  de  prévenir  la  maladie,  l’invalidité  et  les  décès,  mais  ces  vaccins  sont  chers.  Le  Ministère
de  la Santé  croate  a envisagé  d’introduire  le vaccin  dans  le passé  mais  exige  des  données  économiques
probantes  pour  assurer  que  les  fonds  limités  destinés  aux  soins  de  santé  sont  utilisés  de  faç on  optimale.
Méthodologie  : La  Croatie  a chargé  une  équipe  pluridisciplinaire  d’experts  d’évaluer  si l’introduction  du
vaccin  pneumococcique  conjugué  (VPC)  dans  le programme  national  de  vaccination  systématique  des
enfants  est  une  intervention  coût-efficace.  Les  VPC  10 valents  et  13 valents  (VPC10  et  VPC13)  ont  été
comparés  à  un  scénario  prenant  pour  acquis  l’absence  de  vaccination.  Le modèle  d’aide  à la  décision
TriVac  a  été  utilisé  pour  estimer  le ratio  coût-efficacité  pour  la  période  2014-2033.  Nous  avons  utilisé
des  données  nationales  probantes  sur  la  situation  démographique,  l’incidence  et la létalité  des  maladies
pneumococciques,  la  distribution  par  âge  de  la maladie  sur les  enfants,  l’utilisation  des  services  de  santé,
la  couverture  vaccinale,  ponctualité  de  la  vaccination  et  la couverture  sérotypique.  L’efficacité  vaccinale
provient  de  données  publiées  dans  la  littérature  scientifique.  Des  coûts  de  santé  détaillés  n’ont  pas  été
fournis  par  l’Institut  d’assurance  santé  croate  au  moment  de  l’analyse,  et  ce sont  donc  des  hypothèses
et  des  estimations  de  l’Organisation  mondiale  de  la  Santé  (OMS)  pour  la  Croatie  qui  ont  été  utilisées.
Nous  avons  considéré  un calendrier  de  primovaccination  en  trois  doses,  et  un  prix  initial  de  30  $US  par
dose  pour  le VPC10  et de  35  $US  par  dose  pour  le  VPC13.  Nous  avons  effectué  des  analyses  de  sensibilité
univariées  et  multivariées.
Résultats : On  estime  que  les  deux  vaccins  permettent  de  prévenir  approximativement  100  hospitali-
sations  et  un décès  chaque  année  chez  les  enfants  de  moins  de  cinq  ans  en  Croatie.  Par  comparaison
avec  l’absence  de  vaccination,  le ratio  coût-efficacité  actualisé  de  l’un  ou  l’autre  des  vaccins  est  estimé à
environ  US$  69 000-77  000  par  année  de  vie  ajustée  sur l’incapacité  (DALY)  évitée  au cours  de  la  période
2014–2033  (selon  la perspective  gouvernementale  ou  sociétale).  Seuls  deux  scénarios  alternatifs  étaient
à  la  limite  d’être  coût-efficaces  (coût par DALY  évité  inférieur  à 3 fois  le PIB  par  habitant  d’environ  US$

40  000).  Le  premier  était  un  scénario  basé  principalement  sur  les  estimations  2008  de  l’OMS  concernant
la  charge  de  morbidité  desmaladies  à  pneumocoques  en  Croatie.  Le  deuxième  était  un  scénario  qui  sup-
posait  une  forte  baisse  du  prix  du  vaccin  au  cours  de  la  période.  Le  prix  des  deux  vaccins  devrait  être  d’
environ US$  20 par  dose  ou  moins  pour  être considéré  comme  coût-efficace  dans  le  scénario  de  référence.
Le PCV10  serait  plus  coût-efficace  que  le  PCV13  avec  les  scénarios  de  référence,  mais  ceci  est  sensible  au
prix de  chaque  vaccin.

Veuillez citer cet article dans la presse comme  suit : Vǔcina VV, et al. Rapport coût-efficacité de la vaccination antipneumococcique conjuguée en Croatie. Vaccine33S1,
015, http://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2014.12.043.
∗ Auteur correspondant. Tél. : +38 514683004; télécopieur : +385 4683877.
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Conclusion  : Sur  la base  des  avantages  escomptés  sur le  plan  sanitaire  et  économique  chez  les  enfants  seule-
ment,  le  PCV  ne présenterait  vraisemblablement  pas  un  rapport  coût-efficacité  satisfaisant  en Croatie.  Le
prix  des  deux  vaccins  devrait  être  de  moins  de  US$  20  par  dose  pour  être  considéré  comme  coût-efficace
pour les  enfants.  Il y  aurait  lieu  d’effectuer  d’autres  analyses  pour  estimer  la  charge  sanitaire  et  écono-
mique  desmaladies  à  pneumocoque  dans  les  groupes  d’âge  plus  avancé,  et d’évaluer  l’influence  sur les
résultats  du  rapport  coût-efficacité  lorsque  des  effets  à  court  et  à long  terme  sont  inclus  pour  des  per-
sonnes plus  âgées.  Alors  qu’il  y  a de  grandes  incertitudes  quant  au  prix  et  à l’efficacité  en  vie réelle  des
deux  vaccins,  notre  analyse  suggère  qu’il  n’y a pas  de  preuves  suffisantes  pour  justifier  une  différence  de
prix  significative  des  deux  vaccins.
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. Introduction

Les vaccins utilisés dans le cadre des programmes de vaccination
édiatrique en Croatie ont été ajoutés successivement depuis 1948,

orsque les vaccins BCG et contre la diphtérie ont été introduits.
Le programme est obligatoire et gratuit pour les enfants. Depuis

010, la vaccination contre les infections pneumococciques a été
nancée par l’Institut croate pour l’assurance-santé (ICAS) pour
ertains groupes à risque, p. ex. la greffe de moelle osseuse. Trois
accins sont utilisés : les vaccins pneumococciques conjugués 10-
t 13-valents (PCV10 et PCV13), et un vaccin pneumococcique
olysaccharidique. Les recommandations pour le programme de
accination sont basées sur des critères tels que données épidé-
iologiques, disponibilité des vaccins, caractéristiques des vaccins,

écurité, ainsi que sur d’autres critères tels qu’acceptation par le
ublic et accessibilité financière.

Dans le cadre des discussions menées à l’échelle nationale rela-
ivement à l’introduction de nouveaux vaccins, le système de santé
roate a reç u des offres d’assistance de la part de l’Organisation
ondiale de la Santé (OMS) et d’autres partenaires du Groupe

e travail international ProVac pour aider à évaluer le rapport
oût-efficacité potentiel d’un ajout du PCV au programme national
’immunisation. Deux PCV sont homologués en Croatie, le 10-
alent (PCV10) et le 13-valent (PCV13).

Le Groupe consultatif technique national pour la vaccination
 recommandé que le PCV soit introduit dans le programme
’immunisation en 2011, mais la décision a été repoussée parce
ue le Ministère de la Santé (MS) n’était pas sûr que l’introduction
u vaccin antipneumococcique devait être mise en priorité. Le MS
xige des justifications économiques pour assurer que les fonds
imités disponibles pour les programmes de soins de santé sont uti-
isés de faç on optimale. Les résultats de cette analyse coût-efficacité
ACE) seront utilisés par le MS  pour faciliter la prise d’une déci-
ion plus informée afin de déterminer si l’introduction du PCV
eprésente une affectation de fonds appropriée. Un autre objectif
mportant de l’étude était de définir le prix requis du vaccin pour
ue l’introduction du PCV s’avère coût-efficace et pour qu’il puisse
tre utilisé dans des négociations avec les fabricants, ainsi que pour
aciliter la prise d’une décision informée sur le choix d’un des deux
CV disponibles. Parce que la Croatie est un pays à revenu élevé,
l n’est pas éligible pour se fournir en vaccins par l’UNICEF ou par
n autre mécanisme, et il est donc particulièrement important de
enir compte de données économiques et financières ainsi que de
onnées cliniques lorsqu’il s’agit de prendre une décision.

. Méthodes

.1. Aperç u du modèle

L’ACE a été réalisée en utilisant le modèle d’impact du vaccin et

’analyse coût-efficacité TriVac version 2.0. Il s’agit là d’un modèle
e cohorte statique, élaboré sur Microsoft Excel® par des modé-

isateurs de la London School of Hygiene and Tropical Medicine
©  2015 Elsevier  Ltd.  Tous  droits  réservés.

(LSHTM) pour l’Initiative ProVac de l’Organisation panaméricaine
de la Santé [1]. Le modèle comprend les paramètres suivants :
démographie, fardeau de la maladie, utilisation et coûts des ser-
vices de santé, couverture vaccinale, efficacité vaccinale et coûts de
vaccination. Quatre syndromes ont été inclus : otite moyenne aiguë
(OMA) toutes causes confondues, pneumonie à pneumocoques,
méningite à pneumocoques et non-pneumonie non-méningite
(NPNM) à pneumocoques. Dans cette analyse, NPNM a été utilisée
pour faire référence à une bactériémie/septicémie à pneumo-
coques. Les résultats du modèle incluent : nombre de cas de
maladies à pneumocoques évités en raison du vaccin, pertes de
vie humaine évitées, coûts de l’introduction du PCV et coûts évités
en matière de services de santé avec l’introduction du vaccin en
conséquence des cas de maladie évités. Le modèle fournit égale-
ment des informations sur les années de vie gagnées et les années
de vie corrigées de l’incapacité (DALY) épargnées tout au long
de la vie des cohortes cibles. Des chiffres relatifs aux décès et à
l’espérance de vie ont été utilisés pour calculer les années de vie
perdues et les nombres de cas, la durée moyenne de la maladie et les
poids d’incapacité ont été utilisés pour calculer les années vécues
avec une incapacité. Finalement, le modèle fournit un ratio coût-
efficacité incrémental qui donne le coût en dollars des États-Unis
(US$) par DALY évité.

Pour chaque alternative, l’ACE compare le lien entre les coûts
de la santé et les avantages. Ce type d’analyse ne prend pas expli-
citement une perspective sectorielle où les coûts et l’efficacité de
toutes les interventions possibles sont comparés pour sélectionner
la combinaison qui maximise la santé pour un ensemble donné de
ressources limitées. Le rapport coût-efficacité estimé d’une seule
nouvelle intervention proposée est comparé soit au rapport coût-
efficacité d’un ensemble d’interventions existantes mentionnées
dans la littérature, soit à un seuil limite du prix fixe qui représente
la volonté sociale assumée de payer le coût d’une unité de santé
additionnelle [2]. Le rapport coût-efficacité a été déterminé en cal-
culant le coût net différentiel du programme de vaccination (estimé
comme  le coût total du programme de vaccination moins les éco-
nomies de coûts réalisées grâce à la prévention de la maladie) et
en divisant par le nombre d’années de vie corrigées de l’incapacité
(DALY) qui serait évité en raison du programme de vaccination.

2.2. Cadre analytique

Cette ACE a comparé l’introduction du PCV dans le programme
de vaccination par rapport à l’absence d’introduction. Le modèle
a été utilisé deux fois, une fois pour le PCV10 et une fois pour le
PCV13.

L’année 2014 a été considérée comme  l’année de l’introduction
du vaccin et le modèle a été utilisé pour estimer les coûts et les
effets pour 20 cohortes de naissance successives de la vaccination
pédiatrique entre 2014 et 2033. La principale mesure des résultats

est le rapport coût-efficacité (US$ par DALY évité), qui est basé sur
le total des coûts et bénéfices cumulés pour les 20 cohortes. Les
deux perspectives de coûts, gouvernementale et sociétale, ont été
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valuées ces dernières incluant également les coûts des ménages.
eul le système de santé publique a été pris en considération, il n’a
as été tenu compte du secteur privé parce que tous les enfants en
roatie ont accès aux soins de santé, tous les coûts relatifs étant cou-
erts par la sécurité sociale. Les fournisseurs de soins évalués sont
es cliniques de la sécurité sociale (pour les consultations ambula-
oires) et des hôpitaux de la sécurité sociale (principalement pour
es admissions de patients hospitalisés). Pour les deux vaccins, un
alendrier de trois doses de primovaccination (à 2, 4 et 6 mois)
t aucune dose de rappel n’a été choisie. L’acquisition de seringues
’administration n’a pas été prise en considération parce que le PCV
e présente dans une seringue préremplie. Sur la base des recom-
andations de l’OMS, un taux d’actualisation de 3 % a été appliqué

ant pour de futurs résultats sanitaires que pour de futurs coûts [2].

.3. Données démographiques

Les données démographiques requises sont le nombre de
aissances vivantes par année, le taux de mortalité infantile, la
ortalité chez les enfants de moins de 5 ans, l’espérance de vie

 la naissance et la proportion de décès infantile avant 1 mois.
elles-ci sont utilisées pour estimer les années de vie à risque pour
haque cohorte de naissance entre la naissance et l’âge de 5 ans.
our toutes les contributions, des données nationales ont été four-
ies par l’Institut national croate des statistiques (Recensement de

a population de 2001 et 2011) et par l’Institut national croate de la
anté publique [3,4]. Les projections démographiques ont été esti-
ées par un ajustement des projections de la division Population

es Nations Unies aux données croates [5].

.4. Données sur la charge de morbidité

(Tableau 1) Sur la base du nombre de cas signalés de pneumonie
hez des patients ambulatoires et hospitalisés, le nombre annuel
es cas de pneumonie toutes causes chez les enfants de moins
e 5 ans été estimé à environ 6000 [4]. La proportion de cas de
neumonies toutes causes dues à pneumocoques est un paramètre
ontroversé et incertain, et en Croatie, 95 % des cas de pneumonies
ignalés par le biais du système de notification obligatoire n’ont pas
ne étiologie confirmée. Pour le scénario de base, et conformément
ux méthodes antérieures de l’OMS [7], nous avons supposé que

 % des cas de pneumonies étaient dus au pneumocoque. Cette
ypothèse était basée sur le pourcentage de cas de pneumonies
révenus par le PCV dans les quatre essais cliniques clés (Afrique du
ud, États-Unis, Gambie, Philippines). L’incidence de pneumonie

 pneumocoques a été estimée à 226 pour 100 000 annuellement
hez les enfants de moins de 5 ans. Les données sur le nombre de
as de méningites bactériennes ont été obtenues du système natio-
al de surveillance des maladies transmissibles pour l’année 2011.
ette année-là, il y a eu 36 cas de méningites toutes causes chez les
nfants de moins de 5 ans; de ceux-ci, 4 étaient des méningites à
neumocoques (incidence annuelle de 1,89 pour 100 000 enfants
e moins de 5 ans). Il y a eu 148 cas de septicémies bactériennes;
e ceux-ci, 18 étaient des septicémies à pneumocoques (incidence
nnuelle de 8,5 pour 100 000 enfants de moins de 5 ans). Ces esti-
ations ont été utilisées dans un scénario de faible incidence. Pour

e scénario d’incidence moyenne, nous avons utilisé les données
egroupées de trois années dérivées de Guzvinec et al. (méningite à
neumocoques 2,5 et NPNM 18,0 pour 100 000 par année chez les
nfants de moins de 5 ans, respectivement) [8]. Dans un scénario
’incidence élevée, nous avons utilisé des estimations publiées par

’OMS pour la Croatie (3,9 et 23,0 pour 100 000 annuellement chez

es enfants de moins de 5 ans, respectivement) [7]. Les estimations
’incidence pour l’OMA toutes causes ont été obtenues de rapports
e médecins dispensant des soins de santé primaire [4]. Les taux
e létalité ont été calculés en combinant les taux d’incidence
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décrits ci-dessus avec les données du département national des
statistiques sur la mortalité (2009–11). (Tableau 1)

Étant donné le manque de données nationales publiées sur les
séquelles de la méningite, nous avons utilisé des estimations d’une
revue systématique de la littérature pour la proportion de sur-
vivants de la méningite avec des séquelles uniques (20,2 %) ou
multiples (4,5 %) [9] et des estimations de Griffiths et al. pour les
poids d’incapacité séquellaire [10].

2.5. Utilisation et coût des services de santé

(Table 2) Des coûts de soins de santé détaillés n’ont pas pu
être obtenus de l’ICAS au moment de l’analyse, et pour cette rai-
son ce sont des hypothèses et des estimations de l’OMS pour la
Croatie qui ont été utilisées. Le gouvernement supporte le coût
direct médical des maladies à pneumocoques, incluant les jour-
nées d’hospitalisation, le temps du personnel médical, les tests de
diagnostic et les médicaments. Les ménages supportent les coûts
directs non médicaux, notamment le transport aux établissements
de soins de santé et le temps passé par la famille ou les soignants à
s’occuper d’un enfant malade. Ces frais et les dépenses à la charge du
patient ont été basés sur des hypothèses de l’équipe d’étude natio-
nale. Pour les coûts des séquelles, aucune donnée nationale n’était
disponible. Nous avons donc pris l’hypothèse d’une consultation
ambulatoire par année à la charge du gouvernement; pour les coûts
des ménages, nous avons tenu compte de 1 x le produit intérieur
brut (PIB) par habitant en productivité perdue pour chaque année
de vie jusqu’au décès [11]. Nous avons aussi analysé un scénario
excluant des pertes de productivité.

2.6. Calendrier et couverture de vaccination

Puisque le PCV allait être administré parallèlement au DTC, à
la polio et à l’Haemophilus influenzae type b (Hib), un taux de cou-
verture vaccinale similaire à ceux qui sont signalés pour les trois
premières doses de pentavalent a été considéré [12] (Tableau 3). Il
est prévu de faire effectuer la vaccination par des établissements
de santé seulement.

2.7. Données sur l’efficacité du vaccin

L’efficacité du vaccin contre les quatre pathologies est présentée
au Tableau 5. La couverture sérotypique des vaccins dans l’étude
réalisée par Guzvinec et al. a été appliquée pour le groupe des
moins de 5 ans. (82 % pour le PCV10 et 95 % pour le PCV13) [8].
Des hypothèses ont été émises pour expliquer la diminution de
l’efficacité vaccinale, les effets d’immunité de groupe et le rempla-
cement sérotypique chez les enfants de moins de 5 ans. Parce que
la couverture vaccinale globale est très élevée en Croatie, aucun
ajustement n’a été fait pour la couverture relative (moindre chezles
enfants à hauts risque. La couverture relative est la couverture pour
ceux qui courent le risque de contracter la maladie (c-à-d. couver-
ture effective) par rapport à la couverture pour l’ensemble de la
cohorte de naissance (c-à-d. couverture globale).

2.8. Coût du vaccin

Des données de l’ICAS, basées sur des listes publiées de médica-
ments couverts par l’assurance-santé de base, indiquent que le prix
par dose pour le PCV10 est approximativement de US$ 67 [16]. Ceci
est le prix payé par l’ICAS pour les vaccins utilisés pour les groupes
à haut risque. Sur la base des expériences réalisées avec le vaccin

pentavalent, il a été supposé que le prix serait moins élevé si le vac-
cin était introduit dans le programme universel de vaccination des
enfants. Nous avons considéré un prix de US$ 30 par dose pour le
PCV10 et de US$ 35 par dose pour le PCV13. Le prix des boîtes de
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Tableau 1
Paramètres d’entrée pour l’estimation de la charge de morbidité.

Paramètre Estimation Scénarios Source/s

Faible Élevé

Incidence annuelle pour 100 000 âgés de 1 à 59 m
Otite moyenne aiguë toutes causes 23 581 800 25 939 [4] + − 10 %
Cas  de pneumonie à pneumocoques 226 186 297 Faible = [4], Faible = OMS, Élevé = OMS
Méningite à pneumocoques 2,5 1,9 3,9 Moy. = [8], Faible = [4], Élevé = OMS
NPNM à pneumocoques 18,0 8,5 23,0 Moy. = [8], Faible = [4], Élevé = OMS

%  Taux de létalité pour groupes d’âge 1–59 ma

Cas de pneumonie à pneumocoques 0,08 % 0,07 % 0,32 % Moy. = hypothèse, département mortalité, Élevé = [10]
Méningite à pneumocoques 18,6 % 16,74 % 20,47 % Moy. = hypothèse, département mortalité, Élevé = [10]
NPNM à pneumocoques 2,6 % 2,35 % 2,87 % Moy. = hypothèse, département mortalité, Élevé = [10]

Séquelles chez les survivants de méningite à pneumocoques
% Séquelles majeures (uniques) 20,2 % - - [9]
% Séquelles majeures (multiples) 4,5 % - - [9]

Poids de l’incapacité pour calculs DALY - - -
Otite  moyenne aiguë toutes causes 0,02 - - [10]
Cas de pneumonie à pneumocoques 0,28 - - [10]
Méningite à pneumocoques 0,62 - - [10]
NPNM à pneumocoques 0,28 - - [11]
% Séquelles majeures (uniques) 0,24 - - [11]
% Séquelles majeures (multiples) 0,63 - - [11]

Durée moyenne de la maladie (en jours)
Otite moyenne aiguë toutes causes 7 - - Hypothèse, pédiatres (n = 3)
Cas  de pneumonie à pneumocoques 10 - - Hypothèse, pédiatres (n = 3)
Méningite à pneumocoques 14 - - Hypothèse, pédiatres (n = 3)
NPNM à pneumocoques 14 - - Hypothèse, pédiatres (n = 3)

Ventilation par âge des cas de maladie et des décès
<3  m 1,3 % - - [22]
3–5 m 2,5 % - - [22]
6–8 m 3,4 % - - [22]
9–11 m 3,8 % - - [22]
12–23 m 24,5 % - - [22]
24–35 m 23,8 % - - [22]
36–47 m 22,9 % - - [22]
48–59 m 17,8 % - - [22]
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a En l’absence de vaccination, les taux de létalité devraient faiblir pour chaque co
es  enfants de moins de 5 ans. Cette opération s’effectue en supposant que la propo

écurité de l’UNICEF a été utilisé, et nous avons tenu compte d’un
oût de santé supplémentaire de US$ 1 par dose [11] et d’un taux
e perte vaccinale de 1 % (Tableau 4).

.9. Analyse des incertitudes

Chaque paramètre a été modifié, un par un, de 10 % pour évaluer
uels paramètres avaient la plus grande influence sur le rapport
oût-efficacité (analyse de sensibilité). Plusieurs scénarios multi-
ariés ont été ensuite évalués en utilisant des changements plus
éalistes dans les valeurs des paramètres. Des scénarios contrastés
ombinant des ensembles d’hypothèses “favorables” et “défavo-
ables” peuvent suggérer une échelle de valeurs probables du ratio
oût-efficacité. Le modèle produit des graphiques pour montrer les
ollars US par DALY évité pour chaque scénario [1]. Finalement,
ous avons effectué une analyse de valeur seuil bidirectionnelle
our deux des paramètres les plus incertains (prix par dose et effi-
acité du vaccin contre l’OMA) pour déterminer le prix requis pour
ue le vaccin soit coût-efficace, et quel vaccin serait préférable

orsqu’on utilise différents scénarios d’efficacité pour l’OMA.

. Résultats

.1. Effets bénéfiques estimés du PCV pour la santé

(Table 6) On estime que les deux vaccins permettent de

révenir approximativement 36 000 épisodes à pneumocoques
ctualisés au cours de la période 2014-2033. PCV13 est supposé
révenir environ 17 décès actualisés et 2 000 hospitalisations; en
omparaison, PCV10 devrait permettre d’éviter environ 15 décès et
de naissance successive conformément à la tendance générale de la mortalité chez
es décès dus à la maladie chez les moins de 5 ans reste fixe avec le temps.

1 800 hospitalisations. Ceci est plus ou moins équivalent à environ
un décès non actualisé et 100 hospitalisations non actualisées
prévenus chaque année. Approximativement 80 % des DALY évités
étaient dus à la mortalité évitée et 20 % à la morbidité évitée.

3.2. Avantages estimés pour la santé

(Tableau 7) Du point de vue du gouvernement, les deux vaccins
sont supposés éviter approximativement 6-7 million de dollars US
en dépenses des services de santé sur une période de 20 ans. Du
point de vue sociétal, les économies sont d’environ 10 à 11 millions
de dollars US. La différence est due principalement à la productivité
perdue associé aux cas de séquelles de méningite.

3.3. Rapport coût-efficacité

Le Tableau 8 présente un résumé des coûts et du rapport coût-
efficacité des deux vaccins par rapport à aucun vaccin, et le rapport
coût-efficacité du PCV13 comparé directement au PCV10. Com-
paré à l’absence de vaccin, le rapport coût-efficacité du PCV10 et
du PCV13 est évalué à environ US$ 69 000-77 000 par DALY évité
du point de vue du gouvernement ou de la société. La Commis-
sion Macroéconomie et Santé de l’OMS a suggéré antérieurement
qu’un coût actualisé par DALY évité de moins de 3 × le produit inté-
rieur brut (PIB) par habitant devrait être considéré comme un bon
rapport coût-efficacité [15]. En Croatie, 3 × le PIB par habitant est

approximativement US$ 40 000, ce qui veut dire que le scénario de
base ne serait pas un bon rapport coût/efficacité.

De même,  l’introduction du PCV coûterait 1 376 $ (PCV13) et 1
164 $ (PCV10) par cas évité.
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Tableau  2
Paramètres d’entrée pour l’estimation de l’utilisation et des coûts des services de santé. Tous les coûts sont présentés en dollars US de 2014.

Paramètre  Estimation  Scénarios  Source/s

Faible  Élevé

CONSULTATIONS  EXTERNES
Consultations  externes  par  épisode  de  maladie
Otite  moyenne  aiguë
toutes  causes

2,00  1,80  2,20  Hypothèse,  pédiatres  (n  =  3)

Cas  de  pneumonie  à
pneumocoques

2,00  1,80  2,20  Hypothèse,  pédiatres  (n  =  3)

Méningite  à
pneumocoques

1,00  0,90  1,10  Hypothèse,  pédiatres  (n  =  3)

NPNM  à  pneumocoques  1,00  0,90  1,10  Hypothèse,  pédiatres  (n  =  3)
Coûts/gouvernement  par  consultation  externea

Otite  moyenne  aiguë
toutes  causes

$22  $11  $33  Moy =  [18],  Faible/élevé  =  hypothèse

Cas  de  pneumonie  à
pneumocoques

$32  $16  $48  Hypothèse,  Institut  croate  pour  l’assurance-santé

Méningite  à
pneumocoques

$32  $16  $48  Hypothèse,  Institut  croate  pour  l’assurance-santé

NPNM  à  pneumocoques  $32  $16  $48  Hypothèse,  Institut  croate  pour  l’assurance-santé
Coûts/ménage  par  consultation  externeb

Otite  moyenne  aiguë
toutes  causes

$5  $3  $8  Hypothèse,  Institut  croate  pour  l’assurance-santé

Cas  de  pneumonie  à
pneumocoques

$5 $3  $8  Hypothèse,  Institut  croate  pour  l’assurance-santé

Méningite  à
pneumocoques

$5 $3  $8  Hypothèse,  Institut  croate  pour  l’assurance-santé

NPNM  à  pneumocoques  $5  $3  $8  Hypothèse,  Institut  croate  pour  l’assurance-santé
PATIENTS  HOSPITALISÉS
Patients  hospitalisés  par  épisode  de  maladie
Cas  de  pneumonie  à
pneumocoques

0,43  0,39  0,90  Estimation  =  [4]

Méningite  à
pneumocoques

1,00  0,90  1,10  Hypothèse,  équipe  nationale  ProVac  (n  =  6)

NPNM  à  pneumocoques  1,00  0,90  1,10  Hypothèse,  équipe  nationale  ProVac  (n  =  6)
Coûts/gouvernement  par  patient  hospitaliséc

Cas  de  pneumonie  à
pneumocoques

2000  1000  3000  [18],  Hypothèse,  équipe  nationale  ProVac  (n  =  6)

Méningite  à
pneumocoques

8000  1400  15  000  [18],  Hypothèse,  équipe  nationale  ProVac  (n  =  6)

NPNM  à  pneumocoques  4000  1000  5000  [18],  Hypothèse,  équipe  nationale  ProVac  (n  =  6)
Coûts/ménage  par  patient  hospitaliséd

Cas  de  pneumonie  à
pneumocoques

50  25  75  Hypothèse,  équipe  nationale  ProVac  (n  =  6)

Méningite  à
pneumocoques

50 25  75  Hypothèse,  équipe  nationale  ProVac  (n  =  6)

NPNM  à  pneumocoques  50  25  75  Hypothèse,  équipe  nationale  ProVac  (n  =  6)
SÉQUELLES  DE  MÉNINGITE
Frais  gouv.  pour  séquelles  de  méningite  par  ane

Séquelles  majeures
(uniques)

22  11  1100  [18]

Séquelles  majeures
(multiples)
Household  cost  of
meningitis  sequelae
per  yearf

22  11  1100  [18]

Séquelles  majeures
(uniques)

13  227  11  904  14  550  [19]

Séquelles  majeures
(multiples)

13  227  11  904  14  550  [19]

a Les coûts à charge du gouvernement par consultation en ambulatoire incluent le temps du personnel médical, les tests de diagnostic, les médicaments. Les consultations
ambulatoires sont ventilées comme  suit : 50 % en hôpital de la sécurité sociale, 50 % en clinique de la sécurité sociale. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts
propres  au fournisseur.

b Les coûts à charge du ménage par consultation en ambulatoire incluent les frais de déplacement et les dépenses encourues pour l’achat de médicaments. Les consultations
ambulatoires sont ventilées comme  suit : 50 % en hôpital de la sécurité sociale, 50 % en clinique de la sécurité sociale. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts
propres  au fournisseur.

c Les coûts à charge du gouvernement par patient hospitalisé incluent le coût par jour-lit et le coût de tout médicament et diagnostic propres à une maladie. Les patients
hospitalisés sont ventilés comme  suit : 50 % en hôpital de la sécurité sociale, 50 % en clinique de la sécurité sociale. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts
propres  au fournisseur.

d Les coûts à charge du ménage par patient hospitalisé incluent les frais de déplacement, les dépenses encourues pour l’achat de médicaments. Les patients hospitalisés sont
ventilés comme  suit : 50 % en hôpital de la sécurité sociale, 50 % en clinique de la sécurité sociale. Le coût présenté est la moyenne pondérée des coûts propres au fournisseur.

e Les coûts des séquelles à charge du gouvernement incluent le temps du personnel médical, les tests de diagnostic, les médicaments, et ils sont appliqués annuellement
dès  l’apparition de la méningite jusqu’à la réalisation totale de l’espérance de vie. Ces coûts sont inclus/exclus et réduits avec le temps dans le scénario de base (meilleure
estimation).

f Les coûts des séquelles à charge des ménages incluent les frais de déplacement et les dépenses encourues pour l’achat de médicaments, et ils sont appliqués annuellement
dès  l’apparition de la méningite jusqu’à la réalisation totale de l’espérance de vie. Ces coûts sont inclus/exclus et réduits avec le temps dans le scénario de base (meilleure
estimation).
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Tableau 3
Paramètre d’entrée pour l’estimation de la couverture vaccinale et de la ponctualité du PCV.

Paramètre (m)  Estimation Scénario Sources/s

Faible Élevé

Couverture de DTC1 par âge en 2014 (substitution pour doses de PCV données avec DTC1)
3  80,4 - - [12]
6 95,1 - - [12]
9 97,0 - - [12]
12 97,5 - - [12]
24 98,0 - - [12]
Couverture de DTC2 par âge en 2014 (substitution pour doses de PCV données avec DTC2)
3  1,6 - - [12]
6 86,3 - - [12]
9 94,1 - - [12]
12 96,0 - - [12]
24 97,0 - - [12]
Couverture de DTC3 par âge en 2014 (substitution doses de PCV données avec DTC3)
3  0,1 - - [12]
6 34,6 - - [12]
9 82,6 - - [12]
12 91,2 - - [12]
24 96,0 - - [12]
Couverture dose 1 vaccin rougeole par âge en 2014 (proxy pour doses de rappel PCV données avec dose 1 vaccin rougeole)
3  0,0 - - [12]
6 0,0 - - [12]
9 0,0 - - [12]
12 56,4 - - [12]
24 94,0 - - [12]
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es projections de couverture pour la période 2014-2033 ont été estimées en suppo
ne  diminution annuelle de 0 % dans l’écart entre la couverture finale dans la coho
dose  1 vaccin rougeole)

.4. Analyse des incertitudes
Le résultat des US$ par DALY évité étaient plus sensibles à
’effet d’immunité de groupe pour les enfants de moins de 5 ans,
e prix de la dose vaccinale et les paramètres liés à la méningite à

ableau 4
aramètres d’entrée pour l’estimation des coûts du programme PCV. Tous les coûts sont p

Paramètre PCV10 Estim. Scénarios 

Faible É

Prix prévu de la dose vaccinale
2014 30,00 30,00 30
2015 29,40 27,00 30
2016 28,81 24,30 30
2017 28,24 21,87 30
2018 27,67 19,68 30
2019 27,12 17,71 30
2020 26,58 15,94 30
2021 26,04 14,35 30
2022 25,52 12,91 30
2023 25,01 11,62 30
2024 24,51 10,46 30
2025 24,02 9,41 30
2026 23,54 8,47 30
2027 23,07 7,63 30
2028 22,61 6,86 30
2029 22,16 6,18 30
2030 21,71 5,56 30
2031 21,28 5,00 30
2032 20,85 4,50 30
2033 20,44 4,05 30
Coûts d’autres doses vaccinales**

Gaspillage (% doses éliminées, etc.)a 1,00 % 0,00 % 2,0
Coût boîte de sécurité (150 seringues par boîte)
Prix de chaque boîte de sécurité 1,08 – 

Coûts différentiels du système introductionb

Coût différentiel du système par dose 1,00 0,00 10

* Équipe multidisciplinaire nationale (N = 6).
** Hypothèses de coûts incluent la livraison, l’assurance et la manutention.
a Le % de gaspillage est converti en un facteur [1/(1 % gaspillage)] qui est multiplié par l
b Les coûts différentiels du système incluent la logistique de la vaccination [11]. Ils son
ue le PCV obtiendra la même couverture et ponctualité que le DTC, et en tablant sur
uverture à 24 m)  et un plafond de 98 % (DTC1), 97 % (DTC2) et 96 % (DTC3) et 94 %

pneumocoques, c-à-d. incidence, efficacité du vaccin et couverture

sérotypique. Les

Les Figures 1 et 2 montrent les résultats d’analyses de scé-
narios multivariés et univariés. Dans la plupart des scénarios,
le vaccin dépasse de beaucoup le seuil de coût-efficacité et il

résentés en US $ de 2014.

PCV13 Estim. Scénarios Source/s

levé Faible Élevé

,00 35,00 35,00 35,00 Assumption*

,00 34,30 31,50 35,00 Hypothèse*

,00 33,61 28,35 35,00 Hypothèse*

,00 32,94 25,52 35,00 Hypothèse*

,00 32,28 22,96 35,00 Hypothèse*

,00 31,64 20,67 35,00 Hypothèse*

,00 31,00 18,60 35,00 Hypothèse*

,00 30,38 16,74 35,00 Hypothèse*

,00 29,78 15,07 35,00 Hypothèse*

,00 29,18 13,56 35,00 Hypothèse*

,00 28,60 12,20 35,00 Hypothèse*

,00 28,03 10,98 35,00 Hypothèse*

,00 27,47 9,89 35,00 Hypothèse*

,00 26,92 8,90 35,00 Hypothèse*

,00 26,38 8,01 35,00 Hypothèse*

,00 25,85 7,21 35,00 Hypothèse*

,00 25,33 6,49 35,00 Hypothèse*

,00 24,83 5,84 35,00 Hypothèse*

,00 24,33 5,25 35,00 Hypothèse*

,00 23,84 4,73 35,00 Hypothèse*

0 % 1,00 % 0,00 % 2,00 % Hypothèse*

– 1,08 – – [21]

,00 1,00 0,00 10,00 [11]

e nombre escompté de doses pour assurer le niveau de couverture escompté.
t supposés être générés seulement au cours de la première année.
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Tableau  5
Paramètres d’entrée pour l’estimation des avantages du PCV pour la santé.

Paramètre PCV10 Estim. (%) Scénarios PCV13 Estim. (%) Scénarios Source/s

Faible (%) Élevé (%) Faible (%) Élevé (%)

Efficacité du vaccin par rapport à l’otite moyenne aiguë toutes causes
Dose 1 3,0 2,0 6,9 3,0 2,0 6,9 [17]
Dose 2 5,5 3,7 9,0 5,5 3,7 9,0 [17]
Dose 3 6,0 4,0 9,0 6,0 4,0 9,0 [13]
Efficacité du vaccin par rapport au type de vaccin contre la méningite/NPNM/pneumonie à pneumocoques
Dose 1 41,0 31,9 69,2 41,0 31,9 69,2 [17]
Dose 2 74,5 58,0 90,0 74,5 58,0 90,0 [17]
Dose 3 81,0 63,0 90,0 81,0 63,0 90,0 [14]
% couverture du sérotype vaccinal
Cas de pneumonie à pneumocoques 82,3 71,0 87,0 94,9 82,0 95,0 [8]
Méningite pneumococcique 82,3 71,0 87,0 94,9 82,0 95,0 [8]
NPNM à pneumocoques 82,3 71,0 87,0 94,9 82,0 95,0 [8]
Autres hypothèses sur l’impact de la vaccination
% Couverture relativea 100 – – 100 – – Hypothèse*

% Diminution de l’efficacité de la dose par annéeb 5,0 0,0 10,0 5,0 0,0 10,0 Hypothèse*

% Contribution de l’effet de groupe chez les <5ansc 120 100 – 120 100 – [20]
Déclin couverture sérotypique du vaccin par annéed 3,0 0,0 5,5 3,0 0,0 5,5 Hypothèse*

* Équipe nationale ProVac (n = 6).
a La couverture relative est la couverture pour les personnes à risque de contracter la maladie (c-à-d. couverture effective) par rapport à la couverture pour l’ensemble de

la  cohorte de naissances (c-à-d. couverture globale). La couverture globale est multipliée par la couverture relative pour obtenir une estimation plus réaliste de la couverture
effective.

b Pour tenir compte de la durée d’affaiblissement de la protection clinique induite par le vaccin, TriVac utilise une matrice d’affaiblissement avec groupes d’âge (<3 m,
4–5  m,  6–8 m,  9–11 m,  12–23 m,  24–35 m,  36–47 m,  48–59 m)  qui se répètent dans les rangées et colonnes de la matrice. La protection directe au début de chaque groupe
d’âge  est représentée par la diagonale du haut de la matrice à gauche jusqu’en bas à droite. La protection est recalculée pour chaque groupe d’âge alors que l’enfant grandit
(se  déplace de la gauche vers la droite dans chaque rangée). La protection ajustée par âge est calculée en ajoutant les estimations de protection révisées pour chaque colonne.

c Plutôt que la modélisation endogène de la dynamique de transmission, le % de protection directe <5 ans est multiplié par un multiplicateur d’effet de groupe (p.ex.
120  %) pour donner le % total de protection dans la cohorte d’intérêt avant l’âge de 5 ans. Ceci exclut tout effet de groupe chez les personnes âgées de 5ans+ et est donc très
conservatif.

d Le remplacement des maladies à sérotypes contenus dans le vaccin est traitée par une réduction de la couverture attendue des sérotypes contenus dans levaccin dans des
cohortes  vaccinées successives par un % fixe chaque année, ce qui permet ainsi de réduire l’impact global anticipé du programme dans chaque cohorte vaccinée successive
d  est ég
d pe de
d

n
g
l
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d
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L

’un  montant similaire. Ainsi, pour une cohorte vaccinée donnée, le % de couverture
ans  l’année de l’introduction du vaccin, R = % de réduction dans la couverture de ty
e  cohortes de naissance vaccinées.

’y a donc pas un bon ratio coût-efficacité du point de vue

ouvernemental ou sociétal. Seuls deux scénarios étaient à la
imite de la coût-efficacité pour les deux vaccins : (1) un scéna-
io principalement fondé sur les estimations pneumococciques
e 2008 de l’OMS pour la Croatie, et (2) un scénario supposant

ableau 6
énéfices sanitaires actualisés (20 cohortes vaccinées au cours de la période 2014-2033).

Aucun vaccin PC

(status quo) av

Total cas <5 ans 680 474 64
Otite  moyenne aiguë toutes causes 673 426 64
Cas  de pneumonie à pneumocoques 6460 29
Méningite pneumococcique 72 33
NPNM à pneumocoques 515 23

Total  consultations ambulatoires 1 360 359 1 

Otite  moyenne aiguë toutes causes 1 346 852 1 

Cas  de pneumonie à pneumocoques 12 920 59
Méningite pneumococcique 72 33
NPNM à pneumocoques 515 23

Total  patients hospitalisés 3365 15
Cas  de pneumonie à pneumocoques 2778 12
Méningite pneumococcique 72 33
NPNM à pneumocoques 515 23

Total  décès <5 ans 27 12
Cas  de pneumonie à pneumocoques 4 2 

Méningite pneumococcique 11 5 

NPNM à pneumocoques 11 5 

Total  enfants avec handicap permanent 15 7 

Séquelles majeures (uniques) 12 6 

Séquelles majeures (multiples) 3 1 

DALY  perdues 1297 73
YLD-DALY en raison de la morbidité 494 37
YLL-DALY en raison de la mortalité 803 36

es avantages pour la santé sont actualisés à 3 % par année.
al à [T(1 − R)N] où T = % de maladie causée par les sérotypes contenus dans le vaccin
 vaccin par année suivant l’introduction du vaccin, et N = nombre dans la séquence

une baisse assez spectaculaire du prix du vaccin au cours de la

période.

Le Tableau 9 montre les résultats d’une analyse du seuil.
Ceci indique que le prix des deux vaccins devrait être fixé
à environ US$ 20 par dose pour être considéré comme coût-

V10 PCV13

ec vaccin évitée avec vaccin évitée

4 125 36 348 643 543 36 931
0 863 32 563 640 863 32 563
90 3470 2456 4003

 39 28 45
9 277 196 319

287 978 72 381 1 286 862 73 497
281 726 65 126 1 281 726 65 126
81 6939 4913 8007

 39 28 45
9 277 196 319
58 1808 1280 2086
86 1492 1056 1721

 39 28 45
9 277 196 319

 15 10 17
2 2 3
6 4 7
6 4 7
8 6 9
7 5 8
1 1 2

8 559 654 643
4 120 358 136
4 440 296 507
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Tableau 7
Avantages économiques actualisés (20 cohortes vaccinées au cours de la période 2014-2033). Tous les coûts sont présentés en dollars US de 2014.

Aucun vaccin PCV10 PCV13

(Status quo) Avec vaccin Évités Avec vaccin Évités

TOTAL COÛTS SERV. SANTÉ GOUV. 38 268 859 32 196 562 6 072 297 31 482 790 6 786 069
Coûts  totaux consultations externes 30 062 983 28 398 048 1 664 935 28 362 331 1 700 652
Otite  moyenne aiguë toutes causes 29 630 742 28 197 964 1 432 778 28 197 964 1 432 778
Cas  de pneumonie à pneumocoques 413 433 191 378 222 056 157 215 256 218
Méningite pneumococcique 2315 1071 1243 880 1435
NPNM  à pneumocoques 16 492 7634 8858 6272 10 221
Coûts  totaux patients hospitalisés 8 195 734 3 793 792 4 401 942 3 116 571 5 079 163
Cas  de pneumonie à pneumocoques 55 555 11 2 571 637 2 983 874 2 112 580 3 442 931
Méningite pneumococcique 578 679 267 870 310 809 220 053 358 626
NPNM  à pneumocoques 2 061 544 954 286 1 107 259 783 938 1 277 606
Total  coûts séquelles 10 142 4722 5420 3888 6254
Séquelles majeures (uniques) 8294 3862 4433 3180 5115
Séquelles majeures (multiples) 1848 860 988 708 1139
TOTAL  COÛTS SERV. SANTÉ SOCIÉTÉ 51 476 356 41 618 309 9 858 047 40 318 663 11 018 008
Coûts  totaux consultations externes 36 864 780 34 837 939 2 026 841 34 796 642 2 068 138
Otite  moyenne aiguë toutes causes 36 365 002 34 606 592 1 758 409 34 606 592 1 758 409
Cas  de pneumonie à pneumocoques 478 032 221 280 256 752 181 780 296 252
Méningite pneumococcique 2676 1239 1437 1018 1659
NPNM  à pneumocoques 19 069 8827 10 242 7251 11 818
Coûts  totaux patients hospitalisés 8 364 008 3 871 686 4 492 322 3 180 560 5 183 448
Cas  de pneumonie à pneumocoques 5 694 398 2 635 928 3 058 470 2 165 394 3 529 004
Méningite pneumococcique 582 296 269 544 312 752 221 428 360 868
NPNM  à pneumocoques 2 087 313 966 214 1 121 099 793 737 1 293 576
Coûts  totaux séquelles 6 247 568 2 908 684 3 338 884 2 341 461 3 766 422
Séquelles majeures (uniques) 5 109 347 2 378 762 2 730 585 1 914 879 3 080 231
Séquelles majeures (multiples) 1 138 221 529 922 608 299 426 582 686 190

Les coûts sont actualisés à 3 % par année.

Tableau 8
Rapport coût-efficacité actualisé du PCV (20 cohortes vaccinées au cours de la période 2014-2033). Tous les coûts sont présentés en dollars US de 2014.

PCV10 PCV 13

Perspective
gouvernementale

Perspective
sociétale

Perspective
gouvernementale

Perspective
sociétale

Rapport coût-efficacité comparé à l’absence de vaccin
Coût net de l’introduction du vaccin 42 206 050 38 420 300 49 233 621 45 001 682

Coûts d’introduction du vaccin 48 278 347 48 278 347 56 019 690 56 019 690
Coûts services santé évités 6 072 297 9 858 047 6 786 069 11 018 008

DALY évitée 559 559 643 643
Années vécues avec incapacité évitée— DALY due à la morbidité 120 120 136 136
Années de vie perdues évitées— DALY due à la mortalité 440 440 507 507

US$  par DALY évitée 75 467 68 698 76 557 69 977
Rapport  coût-efficacité du PCV13 comparé au PCV10
Coût net de l’introduction du vaccin – – 7 027 571 6 581 382

Coûts  d’introduction du vaccin – – 7 741 343 7 741 343
Coûts  services santé évités – – 713 772 1 159 961

DALY  évitée – – 84 84
Années vécues avec incapacité évitée—DALY due à la morbidité – – 16 16
Années de vie perdues évitées— DALY due à la morbidité – – 68 68

US$  par DALY évitée – – 83 830 78 507
Seuil  de rentabilité
1 × PIB par habitant (2012)—Seuil OMS  pour ‘un excellent rapport coût-efficacité’ 13 530 13 530 13 530 13 530
3  × PIB par habitant (2012)— Seuil OMS  pour ‘un bon rapport coût/efficacité’ 40 590 40 590 40 590 40 590

Coûts et DALY sont actualisés à 3 % par année.

Tableau 9
Analyse de sensibilité bidirectionnelle évaluant le prix d’une dose de PCV, et l’efficacité vaccinale de trois doses de PCV10 contre une OMA  toutes causes. Tous les coûts sont
présentés en dollars US de 2014.

Efficacité du vaccin contre l’OMA toutes causes

PCV13 PCV10

6 % 6 % 12 % 18 % 24 %

Prix par dose $5 4331 6257 3603 1078 économies/coûts
$10  16 369 20 099 17 098 14 244 11 526
$15  28 407 33 941 30 594 27 410 24 378
$20  40 444 47 783 44 089 40 576 37 230
$25  52 482 61 625 57 585 53 742 50 082
$30  64 520 75 467 71 080 66 908 62 934
$35  76 557 89 309 84 576 80 073 75 786
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Fig. 1. US$ par DALY évité pour le scénario de base PCV10 et les scénarios a

fficace (c-à-d. moins de US$ 40 000). Ceci inclut aussi, avec
ptimisme, l’hypothèse d’une diminution progressive du prix de
a dose avec le temps. Avec des hypothèses de base, PCV10
erait plus coût-efficace que PCV13, en dépit de la couver-
ure bien plus élevée des sérotypes qui est associée au PCV13
t l’hypothèse que le PCV10 et le PCV13 ont une effica-
ité équivalente contre l’OMA. La différence de prix est donc

n facteur plus déterminant. Selon l’analyse de seuil, le prix
uquel le vaccin devient rentable est de US$ 2,5 et “extrê-
ement coût-efficace“, en utilisant le seuil de 1 × PIB par

abitant, de US$ 3,5, selon la perspective gouvernementale,
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Fig. 2. US$ par DALY évité pour scénario de base PCV13 et scénarios alternatif
tifs de simulation : perspective gouvernementale et perspective sociétale.

avec de légères différences selon que le PCV10 ou le PCV13
est évalué.

4. Discussion

Cette étude a cherché à déterminer si l’introduction soit du
PCV10 soit du PCV13 était coût-efficace en Croatie. Les résul-

tats montrent que sur la base des avantages estimés pour la
santé et l’économie chez les enfants seulement, l’introduction
de l’un ou l’autre des vaccins dans le programme de vaccina-
tion ne devrait pas s’avérer coût-efficace. Durant la réalisation
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e l’étude, nous avons dû faire face à quelques incertitudes qui
imitent l’interprétation des résultats. Le prix de l’introduction
es vaccins dans le programme de vaccination était la première

ncertitude; il n’était pas possible d’obtenir des estimations fiables
u prix du vaccin. Dans l’analyse, un prix de US$ 20 par dose
e vaccin, avec une diminution progressive chaque année, serait
oût-efficace dans un scénario de base pour les deux vaccins.
ans notre scénario de base, le PCV10 présentait un meilleur rap-
ort coût-efficacité que le PCV13. Cependant, il y a d’importantes

ncertitudes relatives au prix et à l’efficacité des deux vaccins,
t notre analyse suggère que les données probantes sont insuffi-
antes pour justifier une différence significative dans le prix des
eux. La deuxième incertitude est liée au fardeau de la mala-
ie; une surveillance passive de l’état de santé de la population
ourrait vraisemblablement sous-estimer le fardeau de la mala-
ie pneumococcique, soit en ne signalant pas les cas, en ne les
estant pas, ou encore en échouant à les détecter en laboratoire.
ette tendance est commune pour tous les types de surveillance
assive. Les pneumonies peuvent être sous-estimées également à
ause d’erreurs de classification. De plus, c’est un défi d’identifier
’étiologie d’une méningite, p. ex. la capacité des hôpitaux à pré-
ever et à traiter des échantillons en dehors des heures de travail
u encore l’utilisation d’antibiotiques avant de prélever des échan-
illons. Par exemple, l’incidence utilisée pour la méningite est
asée sur des rapports où seulement 50 % de l’étiologie de la
éningite bactérienne a été diagnostiquée. De même,  les décès

us aux pneumocoques peuvent être sous-estimés parce que les
nfants peuvent avoir trouvé la mort avant que ne soit pré-
evé un échantillon pour confirmation par un laboratoire. Notre
nalyse de scénario avec une plus forte incidence pour chaque
aladie a montré que l’introduction du PCV serait à la limite

’être coût-efficace (sur la base des avantages chez les enfants
eulement), c’est donc une limite très importante à prendre en
onsidération.

Le modèle TriVac a initialement été élaboré pour faciliter un
rocessus d’aide à la prise de décisions dans les pays qui ont des
apacités techniques limitées et des données de qualité médiocre,
-à-d les pays à revenu faible et à revenu intermédiaire. Dans ce
ontexte, la mortalité due aux maladies est habituellement plus
levée, alors que le prix des vaccins est moins élevé, et souvent des
ypothèses très conservatrices (p. ex. aucune immunité de groupe,

aible efficacité du vaccin) laissent entendre que l’introduction
’un vaccin s’avère coût-efficace. Il s’agit là de la première appli-
ation du modèle TriVac dans un pays à revenu élevé. Dans ce
ontexte, le taux de mortalité est beaucoup moins élevé et les
rix des vaccins sont plus élevés, de sorte que la morbidité attri-
uable aux maladies et les coûts de traitement relatifs ont une plus
rande influence. De plus, le seuil de ce qui est considéré comme
oût-efficace pourrait être inférieur au seuil de 3 x le PIB habi-
uellement utilisé dans des milieux à faible revenu et à revenu
ntermédiaire. En Angleterre et au Pays de Galles, par exemple, le
euil de rapport coût-efficacité est d’environ 1 x le PIB par habi-
ant. Dans ces circonstances, il est moins probable qu’un vaccin
oit coût-efficace sur la seule base d’hypothèses conservatrices,
t il faut dès lors faire preuve d’une plus grande responsabi-
ité en s’assurant que le scénario de base est aussi réaliste que
ossible, en tenant compte de distorsions possibles. Des effets
ositifs indirects, tels que l’immunité de groupe, devraient éga-

ement être inclus pour rendre le scénario de base plus réaliste,
t les effets négatifs indirects, tels que le remplacement séroty-
ique, devraient eux aussi être inclus pour éviter de surestimer

’impact de la vaccination. Notre analyse est entièrement cen-

rée sur les enfants de moins de 5 ans; il est donc probable que
ous ayons sous-estimé le véritable avantage du vaccin dans les
roupes plus âgés (en raison de l’effet collectif). Ceci rendrait
es résultats de l’analyse coût-efficacité plus favorable au vaccin.
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D’autres analyses devraient donc être effectuées pour estimer la
charge sanitaire et économique des maladies à pneumocoques
dans les groupes d’âge plus avancé et évaluer l’influence sur les
résultats du rapport coût-efficacité lorsque des effets indirects
à court terme et à long terme sont inclus pour les personnes
plus âgées. Ceci dépassait la portée du modèle et de cette étude
initiale.

5. Conclusion

Sur la base des avantages estimés sur les plans sanitaire et éco-
nomique chez les enfants seulement, il est peu probable que le
vaccin pneumococcique conjugué s’avère coût-efficace en Croa-
tie. Il n’y a pas suffisamment d’éléments de preuve pour justifier
une différence de prix significative des deux vaccins disponibles et
le prix des deux vaccins devrait être fixé à moins de US $ 20 par
dose pour être considéré comme  coût-efficace. D’autres analyses
devraient être effectuées pour évaluer l’influence sur les résultats
du rapport coût-efficacité lorsque des effets indirects sont inclus
pour des personnes âgées.
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r  é  s  u  m  é

Objectif  : Le soutien  financier  de  l’Alliance  mondiale  pour  les  vaccins  et  la  vaccination  (GAVI)  relatif  à
l’introduction  du  vaccin  antipneumococcique  conjugué  dix-valent  (VPC10)  dans  le  calendrier  de  vacci-
nation  systématique  des  enfants  en Géorgie  arrivera  à échéance  en  2015.  Par conséquent,  le Comité  de
coordination  inter-agences  (CCIA)  a décidé  de  procéder  à  une  analyse  coût-efficacité  en vue de  recueillir
des  données  additionnelles  qui lui permettront  de  proposer  une décision  appropriée  et fondée  sur  des
données  factuelles  après  que  le  soutien  de  GAVI  aura pris  fin.  La  présente  étude  visait  aussi  à  renforcer  la
capacité  nationale  à mener  des  études  coût-efficacité,  ainsi  qu’à  introduire  des  évaluations  économiques
dans  le  processus  de  prise  de  décision  de  la  Géorgie.
Méthodologie  : Une  équipe  multidisciplinaire  d’experts  nationaux  dirigée  par  un  membre  du  CCIA  a  effec-
tué l’analyse,  laquelle  a comparé  deux  scénarios  : l’introduction  du  VPC10  et  l’absence  de  vaccination.
Le  modèle  TRIVAC  a été  utilisé  pour  évaluer  10 cohortes  d’enfants  sur  la  période  2014–2023.  Les don-
nées  nationales  ont  permis  de dépeindre  les  caractéristiques  démographiques,  la  charge  de  morbidité,
la  couverture  vaccinale,  l’utilisation  des  services  de santé  et  les  coûts.  Des  données  factuelles  provenant
d’essais  cliniques  et de  la littérature  scientifique  ont  été  utilisées  pour  estimer  l’impact  du  vaccin.  Le scé-
nario de  base  est  parti  du  principe  que  le calendrier  serait  de type  3 + 0 et  que  le  prix augmenterait  jusqu’à
3,50  USD  par  dose  de vaccin.  D’autres  scénarios,  univariés  et multivariés,  ont également  été  analysés.
Résultats  : Il a été  estimé  qu’au  cours  de  cette période  de  10 ans,  le  VPC10  éviterait  7  170  visites
en ambulatoire  (8  288  sans  actualisation)  dues  à  des  otites  moyennes  aiguës  toutes  causes
confondues,  5 325  hospitalisations  (6  154  sans  actualisation)  dues  à des  pneumonies  toutes  causes
confondues,  87 hospitalisations  (100 sans  actualisation)  dues  à des  méningites  à pneumocoques  et
508  hospitalisations  (588 sans actualisation)  dues  à  des  pneumococcies  autres  que  la  pneumonie  et la
méningite  (NPNM).  De  plus, il  a  été  estimé  que  le  vaccin  préviendrait  41  décès  (48  sans  actualisation).
Cela équivaut  à  la  prévention  d’environ  5  décès  et 700  hospitalisations  chaque  année  en Géorgie.  Sur
cette  période  de 10 ans,  le  VPC10  coûterait  au  gouvernement  approximativement  4,4  millions  de  dollars
US  (440  000 $ par an).  Toutefois,  environ  la  moitié  de  cette  somme  serait  compensée  par  les  coûts  de

traitement  évités.  Le rapport  coût-efficacité  actualisé  a été  estimé  à  1 599  USD  par  DALY  évitée,  allant  de
286 USD  à  7  787  USD  selon  les  scénarios.

Discussion  :  Cette  étude  a suscité  une  meilleure  collaboration  intersectorielle  et a amélioré  la  capacité
nationale  à  réaliser  des  évaluations  économiques.  La  vaccination  systématique  des  nourrissons  contre
Streptococcus  pneumoniae  serait  d’un  très  bon rapport  coût-efficacité  en  Géorgie.  La  décision  d’introduire
le  VPC10  avait  déjà  été  prise  quelque  temps  avant  le début  de  l’étude,  mais  celle-ci  a fourni  des  don-
nées  économiques  importantes  en  appui  à cette  décision.  Un  grand  nombre  des  paramètres  qui  ont  été
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employés  sont  entachés  d’incertitudes,  mais  une analyse  de  scénarios  multivariée  comprenant  plusieurs
hypothèses  prudentes  (y  compris  l’absence  d’effet  d’immunité  collective  chez  les  individus  plus  âgés)
montre que  cette  recommandation  est  justifiée.  La  présente  étude  appuie  la  décision  d’introduire  le  VPC10
en  Géorgie.
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. Introduction

Depuis qu’elle a acquis son indépendance de l’Union sovié-
ique en 1991, la Géorgie a dû faire face à des conflits civils ainsi
u’à un déclin économique et social. Toutefois, au cours de la
ernière décennie, la situation socioéconomique s’est améliorée à

a suite de réformes économiques et sociales substantielles. Bien
ue la croissance économique ait souffert du conflit survenu en
oût 2008, la croissance a repris en 2010, et la Banque mondiale
lasse maintenant la Géorgie parmi les pays à revenu intermédiaire
tranche inférieure). De même,  au cours des 10 dernières années
2002–2012), le taux de mortalité infantile a chuté de près de moi-
ié, passant de 20,1 à 10,8 décès pour 1 000 naissances vivantes
elon les statistiques sanitaires nationales, et de 23,6 à 12,6 décès
our 1 000 naissances vivantes selon les statistiques de l’état civil.

Parmi les causes principales des décès de nourrissons, on
etrouve les maladies du système respiratoire, certaines affections
ui remontent à la période périnatale, les maladies infectieuses et
arasitaires, les malformations congénitales, ainsi que des causes
xternes telles que les accidents, les blessures et les empoisonne-
ents. La plus grande part de la morbidité infantile est liée aux
aladies du système respiratoire. Il existe actuellement deux vac-

ins antipneumococciques conjugués (VPC) efficaces et sûrs aidant
 réduire la mortalité et la morbidité dues à la pneumonie, à la
éningite et aux autres maladies invasives causées par Streptococ-

us pneumoniae (Spn). On peut actuellement se procurer ces deux
accins avec le soutien financier de l’Alliance mondiale pour les
accins et la vaccination (GAVI), mais ce soutien prendra fin en
écembre 2015, et le gouvernement assumera alors le coût total
u programme. La Géorgie avait l’intention d’introduire le vaccin
ntipneumococcique conjugué 10-valent (VPC10) en 2013, mais la
éorganisation du système de soins de santé et l’introduction tar-
ive d’une vaccination antirotavirus ont amené le pays à décider
e reporter l’introduction du VPC jusqu’en 2014. Par conséquent,

e Comité de coordination inter-agences (CCIA) — le comité consul-
atif national en matière de vaccination — a décidé, en concertation
vec le Bureau régional de l’Europe de l’Organisation mondiale de la
anté (OMS), de mener une analyse coût-efficacité relativement à
’introduction du VPC10 avec le soutien du Groupe de travail inter-
ational ProVac. Le but de l’étude était d’informer le gouvernement
ur l’impact économique et épidémiologique de l’introduction du
PC10. Une équipe multidisciplinaire d’experts nationaux ratta-
hés à plusieurs organisations (laquelle incluait et était dirigée
ar un membre du CCIA) a été formée et s’est réunie régulière-
ent pour recueillir les meilleures données nationales disponibles

t les examiner. L’équipe a mené l’analyse coût-efficacité en vue
’évaluer si l’introduction du VPC10 serait ou non d’un bon rapport
oût-efficacité comparativement à l’absence d’introduction, et de
écider par la même  occasion de proposer ou non une décision
ppropriée fondée sur les faits à la fin du soutien accordé par GAVI.

. Méthodes
L’Initiative ProVac a été lancée dans les Amériques par
’Organisation panaméricaine de la Santé (OPS) et, durant une phase
ilote de deux ans, le Groupe de travail international ProVac l’a
tendue à d’autres régions [1]. La Géorgie a reç u le soutien de
© 2015  Elsevier  Ltd.  Tous  droits  réservés.

l’Agence de Médecine Préventive (AMP), un partenaire d’exécution
du Groupe de travail international ProVac, en collaboration avec
l’OMS/Europe. On a eu recours au modèle TRIVAC d’aide à la déci-
sion, version 2.0. Il s’agit d’un modèle transparent basé sur Excel® et
reconnu à l’échelle internationale, qui a été décrit en détail ailleurs
[2]. Pour répondre aux paramètres du modèle, on a dû colliger des
données portant sur les caractéristiques démographiques, la charge
de morbidité, l’utilisation et les coûts des services de santé, la cou-
verture vaccinale, l’efficacité vaccinale et les coûts du programme
de vaccination.

2.1. Cadre analytique

L’analyse a évalué les coûts et les avantages de deux situations
possibles : (1) l’introduction universelle de la vaccination réalisée
au moyen du VPC10 dans le programme national de vaccination
géorgien et (2) l’absence de vaccination par le VPC. On  a modélisé
dix cohortes de naissance consécutives sur la période 2014–2023.
Conformément aux recommandations de l’OMS, on s’est servi d’un
taux d’actualisation de 3 % autant pour les coûts que pour les résul-
tats en matière de santé [18]. Nous avons présumé que le VPC10
serait administré en trois doses sans dose de rappel (3p + 0). Des
estimations réalistes quant à la couverture atteinte par la vaccina-
tion et au respect du calendrier ont été calquées sur des estimations
disponibles pour la vaccination par le DTC. On a inclus quatre résul-
tats cliniques liés à S. pneumoniae : (1) les visites en ambulatoire
dues à des otites moyennes aiguës (OMA) toutes causes confon-
dues, (2) les hospitalisations dues à des pneumonies toutes causes
confondues, (3) les hospitalisations dues à des méningites à pneu-
mocoques et (4) les hospitalisations dues à des pneumococcies
invasives autres que la pneumonie ou la méningite (NPNM pour
non-pneumonia non-meningitis en anglais). Les membres experts
de l’équipe étaient d’avis que tous les cas graves de pneumonie, de
méningite à pneumocoques et de pneumococcies NPNM seraient
admis à l’hôpital en Géorgie ; par conséquent, il était pratique et
raisonnable de cibler les hospitalisations plutôt que tous les cas
survenant dans la collectivité. Puisque l’on a adopté une perspec-
tive gouvernementale, les coûts pour les ménages n’ont pas été pris
en considération. En Géorgie, la plupart des fournisseurs de soins
de santé proviennent du secteur privé et le gouvernement couvre
partiellement ou entièrement les coûts de traitement. On a tenu
compte de trois types de fournisseurs : les prestataires de soins pri-
maires (entrepreneurs individuels privés qui reç oivent un salaire
du gouvernement), les prestataires de soins secondaires (polycli-
niques) et les prestataires de soins tertiaires (hôpitaux). Ces trois
types de fournisseurs prennent en charge les visites en ambulatoire
pour des OMA, mais seuls les hôpitaux (soins tertiaires) prennent en
charge les hospitalisations relatives aux pneumococcies invasives.

2.2. Caractéristiques démographiques

Le Bureau national de la statistique de Géorgie (Geostat) a fourni
toutes les données démographiques [4]. Le nombre de naissances

pour 2012 était de 56 890. Dans le scénario de base, on a appliqué
à ce chiffre une tendance à la baisse (fondée sur la projection réa-
lisée par la Division de la population des Nations unies [DPNU])
afin d’estimer le nombre de naissances qui auraient lieu au cours
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es années à venir [5]. Pour prendre en considération l’incertitude
ui entoure l’hypothèse d’une population décroissante, on a aussi
valué un deuxième scénario dépourvu de tendance annuelle. Le
entre national de lutte contre les maladies et de santé publique
NCDC pour National Centre for Disease Control and Public Health
n anglais) a fourni des estimations sur les taux de mortalité pour
es nourrissons et les enfants de moins de 5 ans. En 2012, sur

 000 enfants nés vivants, 14 sont morts avant l’âge de 1 an et 16
ont morts avant l’âge de 5 ans. On a présumé que l’espérance de
ie des enfants nés en 2012 était de 75 ans. On s’est servi de ce
hiffre pour estimer le nombre d’années de vie perdues et le nombre
’années de vie ajustées sur l’incapacité (DALY) attribuables à la
ortalité due à S. pneumoniae. On a appliqué à ces estimations les

révisions de la DPNU pour la Géorgie afin de créer une projection
our la période 2014–2023 [3].

.3. Charge de morbidité

Les données relatives aux OMA  et aux pneumonies ont reposé
ur des rapports statistiques nationaux publiés dans l’annuaire sta-
istique 2012 [6]. Deux types de rapports étaient disponibles pour
stimer l’incidence des OMA  ; par conséquent, on a calculé deux
stimations de l’incidence. Les deux types de rapports recueillent
es données provenant des établissements de santé selon les codes
e la Classification internationale des maladies (CIM), 10e révision.
outefois, l’un d’entre eux est lié au système de notification par cas
n usage à Tbilissi alors que l’autre est lié au système national de
otification des maladies à déclaration obligatoire. On a eu recours

 ces deux systèmes de notification afin d’estimer une incidence
nnuelle pour Tbilissi de 1 695 cas d’OMA pour 100 000 enfants de
oins de 5 ans et une incidence nationale annuelle de 3 073 cas

our 100 000 enfants de moins de 5 ans. On s’est servi de l’incidence
e Tbilissi, plus prudente, pour l’analyse du scénario de base ;
n s’est servi de l’incidence nationale dans l’analyse de[s autres]
cénarios. La notification au niveau national était suffisante pour
ue l’on puisse estimer l’incidence des hospitalisations dues à
es pneumonies : 1 603 pour 100 000 enfants de moins de 5 ans.
our la méningite à pneumocoques et les pneumococcies NPNM,
ucune donnée nationale n’était disponible ; au lieu de cela, on
’est servi des estimations 2008 de l’OMS pour la Géorgie [7], avec
es incidences annuelles, respectivement, de 10 et de 62 pour
00 000 enfants de moins de 5 ans.

Les données sur le nombre de décès dus à la pneumonie ont
eposé sur le système national de notification. On a calculé un taux
e létalité en divisant le nombre de décès dus à la pneumonie par le
ombre estimé d’hospitalisations dues à des pneumonies. Le taux
e létalité de 25 % de la méningite à pneumocoques reposait sur
es estimations provenant de la surveillance sentinelle relative à

a méningite bactérienne. Le taux de létalité des pneumococcies
PNM reposait sur l’estimation de l’OMS pour la Géorgie. Aucune
onnée nationale n’était disponible quant à la proportion d’enfants
tteints de séquelles à long terme à la suite d’une méningite ; au lieu
e cela, on s’est servi d’estimations mondiales fournies par Edmond
t al. [8]. Afin d’estimer les DALY, on a assigné à chaque syndrome un
oids d’incapacité provenant de l’étude sur la charge mondiale de
orbidité (GBD pour Global Burden of Disease, en anglais) de l’OMS

3]. La répartition des pneumococcies selon l’âge a reposé sur des
stimations réalisées par Sanderson et al. pour l’Europe [18] ; on

 estimé la durée moyenne de la maladie après avoir consulté des
xperts nationaux.

.4. Coût des services de santé imputable à S. pneumoniae (Spn)
Seules les dépenses assumées par le gouvernement ont été
rises en considération. Selon les données des programmes de
anté publics du ministère de la Santé, le coût moyen pondéré d’une
 33S (2015) S246–S254

visite relative à une OMA  équivalait à 11,84 USD. On  a calculé cette
somme  à partir de deux coûts : les services professionnels et les exa-
mens de laboratoire. De plus, on a augmenté les coûts des visites
relatives aux OMA  pour tenir compte du fait que certains cas d’OMA
sont hospitalisés, ce qui entraîne des coûts substantiels. On a pré-
sumé que le coût de la visite était le même  pour les trois types
de prestataires de soins. À partir des informations du ministère
de la Santé, on a estimé qu’une hospitalisation coûtait 301,18 USD
pour une pneumonie, 494,12 USD pour une méningite à pneumo-
coques et 800,00 USD pour une pneumococcie NPNM. En raison
d’un manque de données, on n’a pas pris en compte le coût des
séquelles assumé par le gouvernement.

2.5. Hypothèses concernant la couverture vaccinale, l’efficacité
vaccinale et les autres impacts de la vaccination

On a présumé que la couverture du VPC10 durant la période
2014–2023 serait de 67 %, 75 %, 87 %, 90%, 94 %, 96 %, et 98 % par
la suite. Ces chiffres reposent sur les données portant sur la cou-
verture vaccinale par le DTC3 pour 2013, données obtenues grâce
au système national de notification en matière de vaccination et
fournies par le département Vaccination du NCDC. La couverture
du vaccin antirotavirus a servi de base aux estimations relatives
à la couverture par le VPC au cours des premières années dans la
mesure où l’introduction de ce vaccin est relativement récente. On
s’est servi de l’estimation de la couverture obtenue par les doses 1,
2 et 3 du DTC comme  indicateur de substitution du taux d’abandon
prévu entre les doses 1, 2 et 3 du VPC. Les données sur le respect
du calendrier pour les doses 1, 2 et 3 du PCV ont reposé sur des
estimations concernant la région européenne effectuées par Clark
et Sanderson [18].

On a pris en compte deux études relatives à l’efficacité vacci-
nale du VPC10 contre les OMA  toutes causes confondues. L’une
de ces études provenait de République tchèque et de Slovaquie
[9] ; l’autre était incluse [10] dans une étude clinique récente réa-
lisée en Finlande [11]. Pour le scénario de base, on est parti des
chiffres provenant de l’étude menée en République tchèque et en
Slovaquie : 33,6 % (20,8 % ; 44,3 %). En ce qui concerne l’efficacité
du vaccin contre la pneumonie toutes causes confondues, on a
présumé que l’efficacité était de 26,2 % d’après une méta-analyse
portant sur la proportion des pneumonies confirmées par la radio-
logie (un indicateur de substitution des hospitalisations dues à des
pneumonies) prévenues lors d’essais cliniques menés en Californie,
aux Philippines et en Afrique du Sud [7]. L’estimation provenant
de l’essai gambien était beaucoup plus élevée que celles des trois
autres essais, et puisqu’elle ne semblait pas présenter d’intérêt pour
le contexte géorgien, elle a été exclue. Pour la méningite à pneu-
mocoques et les pneumococcies NPNM, nous nous sommes servis
d’une efficacité vaccinale de 81 %, d’après la revue Cochrane [12],
et nous avons tenu compte de l’incertitude qui entoure ces estima-
tions lors de l’analyse de scénarios.

Beaucoup d’incertitude entoure les hypothèses relatives aux
effets d’immunité collective, au remplacement des sérotypes, à
l’atténuation de la protection conférée par le vaccin et à la cou-
verture relative (c’est-à-dire le degré auquel les enfants très
vulnérables sont couverts par le vaccin). Par conséquent, nous
avons fait varier ces hypothèses lors d’analyses de scénarios pour
évaluer leur influence sur le résultat concernant le rapport coût-
efficacité. Pour le scénario de base, nous avons présumé que la
couverture relative était de 95 % en divisant la couverture réalisée
au moyen du DTC2 dans le quintile le plus pauvre par la couver-
ture réalisée au moyen du DTC2 dans l’ensemble de la cohorte

de naissance. Nous avons ensuite multiplié la couverture globale
du programme par 95 % pour obtenir une estimation plus réa-
liste de la couverture dont bénéficieraient les enfants les plus à
risque de décéder de pneumococcies invasives. La valeur de 95 %
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Tableau  1
Paramètres d’entrée utilisés pour estimer la charge de morbidité.

Paramètre Estimation Scénarios Source(s)

Faible Élevé

Incidence annuelle pour 100 000 enfants de 1 à 59 mois
Otites moyennes aiguës toutes causes confondues 1 695 1 695 3 073 Système national de notification
Hospitalisations dues à des pneumonies toutes causes confondues 1 603 1 603 1 603 Estimation
Hospitalisations dues à des méningites à pneumocoques 10,5 5,8 17,4 GBD 2000
Hospitalisations dues à des pneumococcies NPNM 61,5 33,8 102,1 GBD 2000

Taux  de létalité (%) chez les enfants de 1-59 moisa

Hospitalisations dues à des pneumonies toutes causes confondues 0,20 % 0,16 % 0,24 % NCDC Géorgie
Hospitalisations dues à des méningites à pneumocoques 25,0 % 12,96 % 29,87 % Surveillance sentinelle (NCDC Géorgie)
Hospitalisations dues à des pneumococcies NPNM 2,6 % 2,33 % 5,14 % GBD 2000 (ajusté pour 2014)
%  de séquelles chez les malades qui survivent à une méningite à pneumocoques
% de séquelles majeures (uniques) 20,2 % – – [5]
% de séquelles majeures (multiples) 4,5 % – – [5]
Poids de l’incapacité pour le calcul des DALY
Otites moyennes aiguës toutes causes confondues 0,02 – – GBD 1990 de l’OMS
Hospitalisations dues à des pneumonies toutes causes confondues 0,28 – – GBD 1990 de l’OMS
Hospitalisations dues à des méningites à pneumocoques 0,62 – – GBD 1990 de l’OMS
Hospitalisations dues à des pneumococcies NPNM 0,28 – – Hypothèse (Griffiths, thèse, page 107)
%  de séquelles majeures (uniques) 0,24 – – Hypothèse (Griffiths, thèse, page 107)
%  de séquelles majeures (multiples) 0,63 – – Hypothèse (Griffiths, thèse, page 107)
Durée moyenne de la maladie (en jours)
Otites moyennes aiguës toutes causes confondues 6 – – Avis d’experts (2)
Hospitalisations dues à des pneumonies toutes causes confondues 6 – – Avis d’experts (2)
Hospitalisations dues à des méningites à pneumocoques 10 – – Avis d’experts (2)
Hospitalisations dues à des pneumococcies NPNM 6 – – Avis d’experts (2)
Répartition selon l’âge des cas de maladie et des décès
<3  mois 9,4 % – – Rapport programmé, IVR de l’OMS
3-5  mois 13,0 % – – Rapport programmé, IVR de l’OMS
6-8  mois 13,3 % – – Rapport programmé, IVR de l’OMS
9-11  mois 12,2 % – – Rapport programmé, IVR de l’OMS
12-23  mois 32,5 % – – Rapport programmé, IVR de l’OMS
24-35  mois 13,3 % – – Rapport programmé, IVR de l’OMS
36-47  mois 4,7 % – – Rapport programmé, IVR de l’OMS
48-59  mois 1,6 % – – Rapport programmé, IVR de l’OMS

s chaq
à e que 

fi

r
p
e
[
l
c
d
c
â
r

T
P

l
p

e

a En l’absence de vaccination, on présume que les taux de létalité diminuent dan
 la mortalité des moins de 5 ans. On arrive à cette hypothèse en partant du princip
xe  dans le temps.

eposait sur des estimations provenant d’enquêtes démogra-
hiques et de santé (DHS, pour Demographic and Health Surveys,
n anglais) menées dans d’autres pays à revenu intermédiaire
16]. Nous avons présumé que l’on pouvait multiplier par 120 %
’efficacité directe chez les enfants de moins de 5 ans pour tenir
ompte de l’effet d’immunité collective observé chez ce groupe

’âge avec le VPC7 aux États-Unis [13]. Nous n’avons pas pris en
onsidération les effets d’immunité collective chez les groupes plus
gés. Nous avons présumé que l’atténuation de la protection confé-
ée par le vaccin et le remplacement des sérotypes étaient de 5 % et

ableau 2
aramètres d’entrée utilisés pour estimer l’utilisation et les coûts des services de santé (t

Paramètre Estimation

Visites en ambulatoire
Coût pour le gouvernement par visite en ambulatoire a

Otites moyennes aiguës toutes causes confondues 12 $ 

Hospitalisations
Coût  pour le gouvernement par hospitalisation b

Hospitalisations dues à des pneumonies toutes causes confondues 301 $ 

Hospitalisations dues à des méningites à pneumocoques 494 $ 

Hospitalisations dues à des pneumococcies NPNM 800 $ 

a Les coûts pour le gouvernement par visite en ambulatoire pour une OMA  comprenaie
es  coûts des visites relatives aux OMA  pour tenir compte du fait que certains de ces ca
olyclinique, 10 % à l’hôpital et 40 % chez un entrepreneur individuel privé. Le coût présen
b Les coûts pour le gouvernement par hospitalisation comprennent le coût par journée d’

t  des tests de diagnostic propres à la maladie concernée. Les hospitalisations ont lieu à l’
ue cohorte de naissance successive, conformément à la tendance générale relative
la fraction des décès survenant avant 5 ans qui sont causés par la maladie demeure

5,5 % par an, respectivement, mais nous avons fait varier ces deux
éléments lors des analyses de scénarios (Tableaux 1–3).

2.6. Coût du programme de vaccination

Afin d’estimer le prix du vaccin et du matériel d’injection, nous

nous sommes servis des données du NCDC et de la proposition sou-
mise par le pays à GAVI concernant l’introduction du VPC. Dans
le scénario de base, nous avons utilisé un prix par dose de vac-
cin de 3,50 USD, que nous avons ensuite ajusté pour les premières

ous les coûts sont présentés en USD), 2013.

 Scénarios Source(s)

Faible Élevé

9 $ 14 $ Ministère de la Santé (hospitalisations
et visites en ambulatoire combinées)

241 $ 361 $ Ministère de la Santé
395 $ 593 $ Ministère de la Santé
640 $ 960 $ Ministère de la Santé

nt les services professionnels et un examen de laboratoire. De plus, on a augmenté
s sont hospitalisés. Les visites en ambulatoire sont réparties comme suit : 50 % en
té est la moyenne pondérée des coûts propres à chaque prestataire de soins.

alitement multiplié par la durée prévue du séjour, ainsi que le coût des médicaments
hôpital dans une proportion de 100 %.
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Tableau 3
Paramètres d’entrée utilisés pour estimer la couverture vaccinale par le VPC et le respect du calendrier.

Paramètre (mois) Estimation (%) Scénarios Source(s)

Faible Élevé

Couverture par le DTC1 selon l’âge en 2014 (indicateur de substitution pour les doses de VPC administrées avec le DTC1)
3  69,9 – – www.provac-olives.com [16]
6 86,4 – – www.provac-olives.com [16]
9 91,6 – – www.provac-olives.com [16]
12 93,9 – – www.provac-olives.com [16]
24 97,8 – – www.provac-olives.com [16]
Couverture par le DTC2 selon l’âge en 2014 (indicateur de substitution pour les doses de VPC administrées avec le DTC2)
3  6,7 – – www.provac-olives.com [16]
6 70,5 – – www.provac-olives.com [16]
9 82,4 – – www.provac-olives.com [16]
12 87,0 – – www.provac-olives.com [16]
24 94,3 – – www.provac-olives.com [16]
Couverture par le DTC3 selon l’âge en 2014 (indicateur de substitution pour les doses de VPC administrées avec le DTC3)
3  0,1 – – www.provac-olives.com [15,16]
6 41,4 – – www.provac-olives.com [16]
9 68,0 – – www.provac-olives.com [16]
12 78,9 – – www.provac-olives.com [16]
24 91,4 – – www.provac-olives.com [16]
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n a estimé les projections en matière de couverture pour la période 2014–2023 en
ême  respect du calendrier que le vaccin antirotavirus, et par la suite, la même  cou

nnées, le cofinancement national évoluant dans le temps (voir le
ableau 4). Nous avons établi les frais de transport additionnels à

 % du prix du vaccin. Selon les données du NCDC, nous avons pré-
umé que le taux de perte serait de 10 % pour le conditionnement

 deux doses. Nous avons aussi pris en considération le prix des
oîtes de sécurité et des seringues servant à administrer le vaccin.

On a estimé le coût marginal par dose pour le système pour
’introduction du VPC d’après le plan pluriannuel complet (PPAc)

u pays 2010–2015. On a estimé la dépense par dose à 0,63 USD.
our la première année d’introduction, l’équipe a calculé la diffé-
ence entre les coûts prévus en 2012 et en 2013 ; la seule différence
ntre ces deux années était l’introduction prévue du VPC10. On a

ableau 4
aramètres d’entrée utilisés pour estimer les coûts du programme relatif à l’administratio

Paramètre Estimation

Projection relative au prix d’une dose de vaccin
2014 0,70 $ 

2015  1,40 $ 

2016  2,10 $ 

2017  2,80 $ 

2018  3,50 $ 

2019  3,50 $ 

2020  3,50 $ 

2021  3,50 $ 

2022  3,50 $ 

2023  3,50 $ 

Autres  coûts liés aux doses de vaccin
Frais de manutention au niveau international (% du prix du vaccin) 0,0 % 

Frais  de livraison internationale (% du prix du vaccin) 5,0 % 

Perte  (% de doses jetées, etc.) a 10,0 % 

Coût  lié aux boîtes de sécurité (80 seringues par boîte)
Prix d’une boîte de sécurité 0,55 $ 

Frais  de manutention au niveau international (% du prix du vaccin) 0,0 % 

Frais  de livraison internationale (% du prix du vaccin) 10,0 % 

Perte  (% de doses jetées, etc.) a 5,0 % 

Coûts  marginaux de l’introduction du vaccin pour le systèmeb

Coût marginal par dose pour le système 0,63 $ 

a On convertit le pourcentage de perte en un facteur [1/(1 − % de perte)], que l’on mul
ouverture prévu.

b On a estimé les coûts marginaux pour le système (dépense par dose) à 0,63 USD. On a 

oûts  à 0,60 USD par la suite.
mant qu’au début de son introduction le VPC présentera la même  couverture et le
re que le DTC.

ensuite divisé ce coût par le nombre de doses (avec un calendrier
3 + 0) prévu pour la première année d’introduction. À l’aide de ces
données, nous avons estimé le coût opérationnel du lancement à
1,06 USD pour la première année et à 0,60 USD pour les années
suivantes (Tableau 5).

2.7. Analyse de scénarios
Nous avons effectué une analyse de scénarios pour évaluer
l’incertitude des résultats due au manque de données nationales
fiables. Les scénarios testés étaient les suivants : (1) charge de
morbidité élevée et faible (c’est-à-dire incidence et décès), (2)

n du VPC10.

 Scénarios Source(s)

Faible Élevé

– – Hypothèse du ministère de la Santé
– – Hypothèse du ministère de la Santé
– – Hypothèse du ministère de la Santé
– – Hypothèse du ministère de la Santé
– – Hypothèse du ministère de la Santé
– – Hypothèse du ministère de la Santé
– – Hypothèse du ministère de la Santé
– – Hypothèse du ministère de la Santé
– – Hypothèse du ministère de la Santé
– – Hypothèse du ministère de la Santé

– –
– – Frais de transport tirés de la proposition

soumise à GAVI
– – Estimation — vaccin antirougeoleux

– – NCDC Géorgie
– –
– – Frais de transport tirés de la proposition

soumise à GAVI
– – NCDC Géorgie

– – Calculs basés sur le PPAc 2010-2015 de
la Géorgie

tiplie ensuite par le nombre attendu de doses requises pour atteindre le niveau de

estimé le coût opérationnel du lancement à 1,06 USD pour la première année, et les
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Tableau  5
Paramètres d’entrée utilisés pour estimer l’impact sanitaire du VPC10.

Paramètre Estimation (%) Scénarios Source(s)

Faible (%) Élevé (%)

Efficacité vaccinale par rapport aux visites en ambulatoire dues à des OMA toutes causes confondues
Dose 1 17,0 10,5 34,0 [14] (Mahon — 20 %, Whitney ratio de 2006)
Dose  2 30,9 19,1 44,3 [14] (Mahon — 20 %, Whitney ratio de 2006)
Dose  3 33,6 20,8 44,3 [9]
Efficacité vaccinale par rapport aux hospitalisations dues à des pneumonies toutes causes confondues
Dose 1 14,4 14,4 20,1 [14] (Mahon — 20 %, Whitney ratio de 2006)
Dose  2 24,1 24,1 26,2 [14] (Mahon — 20 %, Whitney ratio de 2006)
Dose  3 26,2 19,0 33,0 [7] (méta-analyse)
Efficacité vaccinale par rapport aux méningites à pneumocoques et aux pneumococcies NPNM dues aux sérotypes vaccinaux
Dose 1 41,0 31,9 69,2 [14] (Mahon — 20 %, Whitney ratio de 2006)
Dose  2 74,5 58,0 90,0 [14] (Mahon — 20 %, Whitney ratio de 2006)
Dose  3 81,0 63,0 90,0 [12]
% de couverture des sérotypes vaccinaux
Hospitalisations dues à des méningites à pneumocoques 81,0 78,0 82,0 [19]
Hospitalisations dues à des pneumococcies NPNM 81,0 78,0 82,0 [19]
Autres hypothèses relatives à l’impact de la vaccination
%  de couverture relative a 95 80 100 [17]
% de diminution de l’efficacité de la dose par an b 5,0 0,0 5,0 Hypothèse
%  de contribution de l’effet d’immunité collective chez les enfants < 5 ans c 120 100 120 Reingold/CDC (sur la base du VPC7)
Diminution de la couverture par les sérotypes vaccinaux par an d 5,5 0,0 5,5 Hypothèse

a La couverture relative est la couverture des personnes susceptibles de contracter la maladie (c’est-à-dire la couverture effective) comparée à la couverture de l’ensemble
de  la cohorte de naissance (c’est-à-dire la couverture globale). La couverture globale est multipliée par la couverture relative pour obtenir une estimation plus réaliste de la
couverture effective.

b Pour tenir compte de la baisse dans le temps de la protection clinique conférée par le vaccin, TRIVAC se sert d’une matrice de réduction comprenant des groupes d’âge
(<  3 mois, 4-5 mois, 6-8 mois, 9-11 mois, 12-23 mois, 24-35 mois, 36-47 mois, 48-59 mois) qui se répètent dans les lignes et les colonnes de la matrice. La protection directe
au  début de chaque groupe d’âge est représentée par la diagonale qui traverse la matrice du coin supérieur gauche au coin inférieur droit. On recalcule la protection pour
chaque  groupe d’âge à mesure que l’enfant grandit (déplacement de gauche à droite dans chaque ligne). La protection ajustée selon l’âge est calculée en additionnant les
estimations révisées en matière de protection pour chaque colonne.

c Plutôt que de faire une modélisation endogène de la dynamique de transmission, le pourcentage de protection directe apportée aux enfants < 5 ans est multiplié par un
facteur  d’effet d’immunité collective (par ex. 120 %) pour obtenir le pourcentage de protection totale au sein de la cohorte étudiée des enfants < 5 ans. Cette méthode exclut
tout  effet d’immunité collective chez les plus de 5 ans, et est par conséquent très prudente.

d On fait face au remplacement des maladies dues aux sérotypes vaccinaux en réduisant d’un pourcentage fixechaque année la couverture par les sérotypes vaccinaux
prévue au sein des cohortes vaccinées successives ; on réduit ainsi d’une valeur similaire l’impact global prévu du programme au sein de chaque cohorte vaccinée consécutive.
Par  conséquent, pour une cohorte vaccinée donnée, le pourcentage de couverture par les sérotypes vaccinaux est égal à : [T(1 − R) × N], où T = le pourcentage de maladie
causé  par les sérotypes vaccinaux lors de l’année de l’introduction du vaccin, R = le pourcentage de réduction de la couverture par les sérotypes vaccinaux par année après
l ce vac
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’introduction du vaccin, et N = le numéro dans la séquence des cohortes de naissan

ucun changement quant au nombre de naissances avec le temps,
3) efficacité vaccinale élevée et faible, (4) diminution de la pro-
ection conférée par le vaccin, (5) coûts élevés et faibles pour les
ervices de santé (c’est-à-dire visites en ambulatoire et hospitalisa-
ions), (6) aucun taux d’actualisation, (7) pire scénario (défavorable

 l’introduction), (8) meilleur scénario (favorable à l’introduction)
t (9) couverture élevée et faible. Nous avons aussi pris en considé-
ation un scénario dans lequel aucun ajustement n’était fait pour
enir compte des effets d’immunité collective ou du remplacement
es sérotypes.

. Résultats

.1. Sans vaccination

Nous estimons que si le VPC10 n’était pas introduit au
ours de la période 2014–2023, il y aura 34 444 visites en
mbulatoire (39 838 sans actualisation) dues à des OMA  toutes
auses confondues, 32 578 hospitalisations (37 680 sans actua-
isation) dues à des pneumonies toutes causes confondues,
13 hospitalisations (247 sans actualisation) dues à la méningite

 pneumocoques et 1 250 hospitalisations (1 446 sans actualisa-

ion) dues aux pneumococcies NPNM. De plus, après actualisation,
ela représenterait 4 744 DALY et 11,33 millions de dollars US
e coûts assumés par le gouvernement pour les services de
anté.
cinées.

3.2. Avec la vaccination

Les bénéfices cliniques que le programme de vaccination devrait
apporter aux dix cohortes sont résumés dans le Tableau 6. En sub-
stance, on estime qu’au cours de la période 2014–2023, le VPC10
évitera 7 170 visites en ambulatoire (8 288 sans actualisation)
dues à des OMA  toutes causes confondues, 5 325 hospitalisations
(6 154 sans actualisation) dues à des pneumonies toutes causes
confondues, 87 hospitalisations (100 sans actualisation) dues à
des méningites à pneumocoques et 508 hospitalisations (588 sans
actualisation) dues à des pneumococcies NPNM. En outre, on estime
que le vaccin empêchera 41 décès (48 sans actualisation). Cela
équivaut à prévenir environ 5 décès et 700 hospitalisations chaque
année en Géorgie (Tableau 7).

Au cours de cette période de dix ans, le VPC10 coûterait
au gouvernement approximativement 4,4 millions de dollars US
(440 000 USD par an). Toutefois, environ la moitié de cette somme
serait compensée par les coûts de traitement qui seraient évités,
soit environ 2,14 millions de dollars US. (De ce montant, 1,6 millions
de dollars US représentent les coûts de traitement évités relatifs à
la pneumonie.) Le coût net assumé par le gouvernement serait de
2,30 millions de dollars US. On obtient cette somme  en soustrayant
du coût total de la vaccination les économies réalisées grâce aux
traitements évités (Tableau 8). Le rapport coût-efficacité différen-

tiel (c’est-à-dire le coût par DALY évitée), pour le gouvernement,
est de 1 599 USD par DALY évitée. D’après les recommandations
de l’OMS préconisant d’utiliser le produit intérieur brut (PIB) par
personne comme  seuil pour interpréter ce chiffre, l’introduction
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Tableau 6
Bénéfices actualisés pour la santé (10 cohortes vaccinées durant la période 2014-2023).

Aucun vaccin Avec vaccin Évités
(Statu quo) VPC10

Total des visites en ambulatoire 34 444 27 274 7 170
Otites  moyennes aiguës toutes causes confondues 34 444 27 274 7 170

Total  des hospitalisations 34 042 28 122 5 919
Hospitalisations dues à des pneumonies toutes causes confondues 32 578 27 253 5 325
Hospitalisations dues à des méningites à pneumocoques 213 127 87
Hospitalisations dues à des pneumococcies NPNM 1 250 742 508

Total  des décès enfants < 5 ans 137 96 41
Hospitalisations dues à des pneumonies toutes causes confondues 59 50 10
Hospitalisations dues à des méningites à pneumocoques 49 29 20
Hospitalisations dues à des pneumococcies NPNM 29 17 12

Total  des enfants atteints d’une incapacité permanente 41 24 17
Séquelles groupe A 33 20 14
Séquelles groupe B 7 4 3

DALY  perdues 4 744 3 305 1 438
YLD  — DALY dues à la morbidité 666 458 208
YLL  — DALY dues à la mortalité 4 078 2 848 1 230

Les bénéfices pour la santé sont actualisés à 3 % par an.

Tableau 7
Bénéfices actualisés sur le plan économique (10 cohortes vaccinées au cours de la période 2014-2023).

Aucun vaccin Avec vaccin Évités
(Statu quo) VPC10

Total des coûts pour les services de santé publicsa 11 325 355 $ 9 187 383 $ 2 137 972 $
Total  des coûts pour les visites en ambulatoire 407 915 $ 323 006 $ 84 909 $

Otites  moyennes aiguës toutes causes confondues 407 915 $ 323 006 $ 84 909 $
Total  des coûts d’hospitalisation 10 917 440 $ 8 864 377 $ 2 053 063 $

Hospitalisations dues à des pneumonies toutes causes confondues 9 811 714 $ 8 208 083 $ 1 603 631 $
Hospitalisations dues à des méningites à pneumocoques 105 341 $ 62 524 $ 42 817 $
Hospitalisations dues à des pneumococcies NPNM 1 000 385 $ 593 770 $ 406 615 $
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es coûts sont actualisés à 3 % par an.
a La perspective gouvernementale comprend les journées d’alitement couvertes 

ssumés par le gouvernement chez les prestataires de santé suivants : polyclinique

u VPC en Géorgie est d’un très bon rapport coût-efficacité ; cela
ignifie qu’en tenant compte de la fin du soutien accordé par GAVI,
ette intervention représente toujours un investissement valable
our le gouvernement [15].

Tous les résultats de l’analyse de scénarios sont présentés dans
a Figure 1. Presque tous se situent au-dessous du seuil rela-
if au PIB par personne (c’est-à-dire sont d’un très bon rapport
oût-efficacité). Même  le pire scénario, qui combine des valeurs

éfavorables concernant plusieurs paramètres, débouche quand
ême  sur une intervention d’un bon rapport coût-efficacité. Les

ésultats de cette analyse effectuée du point de vue du gouverne-
ent sont donc fiables.

ableau 8
apport coût-efficacité actualisé du VPC (10 cohortes vaccinées au cours de la
ériode 2014-2023).

VPC10
Perspective
gouvernementale

Rapport coût-efficacité comparativement à l’absence de vaccin
Coût net de l’introduction du vaccin 2 300 242 $
Coûts de l’introduction du vaccin 4 438 214 $
Coûts évités pour les services de santé 2 137 972 $

DALY évitées 1 438
YLD évitées — DALY dues à la morbidité 208
YLL évitées — DALY dues à la mortalité 1 230

USD par DALY évitée 1 599 $
Seuil  du rapport coût-efficacité

1 × PIB par personne (2012) — seuil fixé par l’OMS
pour un « très bon rapport coût-efficacité »

3 508 $

3 × PIB par personne (2012) — seuil fixé par l’OMS
pour un « bon rapport coût-efficacité »

10 525 $

es coûts et les DALY sont actualisés à 3 % par an.
 gouvernement et les coûts des tests de diagnostic propres à la maladie concernée
itaux et entrepreneurs individuels privés.

4. Discussion

La présente étude a évalué l’impact potentiel de l’introduction
du vaccin antipneumococcique sur le plan des bénéfices pour la
santé, des coûts marginaux pour le programme de vaccination,
des coûts évités pour le système de santé et du rapport coût-
efficacité. Ces critères présentent tous un intérêt dans le processus
de prise de décision en Géorgie. L’analyse montre que l’introduction
du VPC10 sera probablement d’un très bon rapport coût-efficacité
en Géorgie. Elle fournit également des données sur la charge cli-
nique et économique de S. pneumoniae en Géorgie, et sur l’avantage
apporté par l’introduction du VPC10 dans le programme national
de vaccination. On estime que l’introduction du VPC10 coûtera
approximativement 4–5 millions de dollars US sur une décennie,
mais environ la moitié de ce coût serait compensée par les écono-
mies découlant de la réduction du nombre d’hospitalisations et de
visites en ambulatoire.

Cette analyse coût-efficacité est la première évaluation éco-
nomique d’un vaccin en Géorgie à avoir été menée par le pays
lui-même. Le recours à un modèle transparent pour réaliser l’étude
a permis d’obtenir des données factuelles utiles et un grand nombre
de résultats pertinents. La méthodologie employée pour recueillir
les données a mobilisé plusieurs experts de domaines différents ;
ce fut une manière efficace de donner un aperç u de la charge éco-
nomique et épidémiologique actuelle qui est associée aux maladies
pneumococciques en Géorgie.

L’étude comprenait toutefois certaines limites. (1) Aucune don-

née sur les pneumonies survenant dans la collectivité n’était
disponible; par conséquent, on n’a présumé qu’il n’y aurait aucune
visite en ambulatoire due à une pneumonie, ce qui a entraîné
une sous-estimation de la charge de morbidité. (2) Seuls des avis
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Fig. 1. Sommes en USD par DALY évitée pour le scénario de base concernant le VPC10 et pour les autres scénarios « Et si » : perspective gouvernementale. (1) Scénario
favorable = taux d’incidence annuels élevés, taux de létalité élevés, prix du vaccin prévu bas, faibles coûts pour le système, paramètres d’efficacité élevés, 0 % de diminution
de  l’efficacité vaccinale, paramètres élevés en matière de couverture des sérotypes, multiplicateur d’effet d’immunité collective de 125 %, projection élevée en matière de
couverture vaccinale, coûts élevés relatifs aux hospitalisations et aux visites en ambulatoire. (2) Scénario défavorable = faibles taux d’incidence annuels et faibles taux de
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étalité,  prix du vaccin prévu élevé et coûts élevés pour le système, faibles paramèt
atière de couverture des sérotypes, projections basses en matière de couverture v

’experts étaient disponibles pour estimer des paramètres tels que
a durée de la maladie ou l’utilisation des services de santé; en
’absence de toute donnée locale relative aux séquelles et aux coûts
ui y sont associés, les avantages de la vaccination ont été sous-
stimés. (3) La perspective sociétale n’a pas été examinée, en raison
u manque de données disponibles et aussi en raison des change-
ents récents apportés au système de financement de la santé.

4) L’effet d’immunité collective chez les personnes de plus de
 ans, en particulier les personnes âgées, n’a pas été modélisé alors
ue cet effet a probablement un impact important sur le rapport
oût-efficacité et rendrait le résultat encore plus favorable. (5) Bien
ue les estimations mondiales utilisées concernant l’incidence des
éningites à pneumocoques et des pneumococcies NPNM repré-

entent des substituts provisoires acceptables, une source nationale
e bonne qualité serait plus appropriée.

Néanmoins, un grand nombre de ces limites ont été évaluées,
ans la mesure du possible, lors des analyses de scénarios, et le
ait que le vaccin soit demeuré d’un bon rapport coût-efficacité

algré des hypothèses très prudentes (par ex., l’absence d’effet
’immunité collective chez les individus plus âgés) laisse entendre
ue la conclusion est fiable. Il convient d’indiquer également que

e fait d’inclure les OMA  améliorerait encore davantage le rapport
oût-efficacité.

Parmi les autres bénéfices de l’étude nationale, on peut noter
a détection de lacunes importantes dans les données nationales,
oncernant notamment l’utilisation et les coûts des services de
anté, et la capacité accrue de l’équipe nationale à mener des éva-
uations économiques dans l’avenir.
. Conclusion

La décision d’introduire le VPC10 avait déjà été prise quelque
emps avant le début de l’étude, mais celle-ci livre des données
efficacité, diminution de 10 % par an de l’efficacité vaccinale, faibles paramètres en
ale et faibles coûts relatifs aux visites en ambulatoire et aux hospitalisations.

économiques importantes à l’appui de cette décision. Non seule-
ment cette introduction est d’un très bon rapport coût-efficacité,
mais encore, elle devrait permettre d’éviter environ 5 décès
d’enfants et un nombre substantiel d’hospitalisations chaque
année. Cette analyse a aussi donné l’occasion de cerner certaines
lacunes dans les données nationales, surtout quant à l’utilisation
des soins de santé, un élément pour lequel nous nous sommes
fiés principalement à l’avis des experts. Il serait important de
s’employer à recueillir cette catégorie de données. L’analyse a
constitué un bon processus de renforcement des capacités, et a
entraîné une meilleure compréhension du rapport coût-efficacité,
une meilleure collaboration multisectorielle et une amélioration
de la capacité nationale à réaliser des évaluations économiques.
Pour conclure, mentionnons qu’il serait intéressant d’élargir ce
type d’évaluation à d’autres interventions de santé afin de compa-
rer leurs rapports coût-efficacité et de mettre une nouvelle source
d’informations à la disposition des décideurs.
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Contexte  :  La  vaccination  anti-hépatite  A  (HA)  n’était  pratiquée  en Argentine  que  dans  le  cadre  d’une
stratégie  limitée  de  lutte  contre  les  épidémies  jusqu’en  juin  2005,  lorsque  la vaccination  universelle  des
nourrissons  a  été  introduite  dans  le  calendrier  national  de  vaccination.  Une  stratégie  unidose  a  été  choi-
sie au  lieu  du programme  standard  à  deux  doses  utilisé  ailleurs.  Cette  étude  visait à  estimer  les  coûts
médicaux  et  non-médicaux  ainsi  que ceux  de  la  prévention  contre  le  HA  et  à les  comparer  durant  les
périodes  avant  et après  la  vaccination  de  masse.
Méthodes : Une  analyse  rétrospective  a estimé  les  coûts  de  traitement  de  l’hépatite  A et les cas  d’hépatite
non  spécifiés  signalés  au  Système  national  de  surveillance  de  la  santé  de  2000  à 2010.  Les  coûts  liés  à  la
vaccination,  à  l’hépatite  fulminante  (HF),  aux  transplantations  hépatiques  et  aux  décès  ont  également
été  projetés.  Les  coûts  ont  été  comparés  selon  les perspectives  de  la  société  et  du  système  de santé,  dans
le cadre  de  deux  périodes  quinquennales  : 2000-2004  par  rapport  à 2006-2010.  Finalement,  nous  avons
évalué  l’impact  de  divers  taux  d’actualisation,  le  risque  de  HF  et  l’exclusion  de  cas  d’hépatite  non  spécifiée
dans  l’analyse  de  sensibilité.
Résultats  :  Le  nombre  total de  cas  d’hépatite  A  et  d’hépatite  non  spécifiée  a  connu  une  baisse,  passant
de  157  871  en  2000-2004  à 17  784  en  2006-2010.  Les  coûts  médicaux  et  non  médicaux  ont  également
diminué,  passant  de  11 811  600  USD et  30 118  222  USD  à respectivement  1 252  694  USD  et  4  995  895  USD
au  cours  de ces  périodes.  Les  coûts  de  vaccination  ont  atteint  40  912  132  USD,  contre  6  506  711  auparavant.
Le  total  des  coûts  de  prévention,  des  coûts  médicaux  et non  médicaux  sont  passés  de  48  436  534  USD  à
47  160  721  USD,  ce  qui  représente  une  réduction  de  2,6 % du  total  des  coûts  entre  les deux  périodes.
Lorsqu’il  a été  tenu compte  de  la  perspective  du  système  de santé  ou  lorsque  les  cas  d’hépatite  non
spécifiée  ont  été  exclus,  le total des  coûts  était  respectivement  130,2  % et 30,8  % plus  élevé  en  2006-2010
qu’au  cours  de  la  période  antérieure.

Conclusion  : Après  la mise  en  œuvre  de  la vaccination  universelle  unidose  contre  l’hépatite  chez les  enfants
en  Argentine,  une  baisse  spectaculaire  a été  constatée  dans  les  cas  d’hépatite  A,  avec  une  diminution  des
coûts médicaux  et non  médicaux  au cours  des  cinq  premières  années.  La  stratégie  unidose,  plus  simple
et  moins  coûteuse  que  le  système  standard  à  deux  doses,  peut  être  une  bonne  alternative  pour  de  futures
politiques  de  vaccination  dans  d’autres  pays  où  l’hépatite  A est endémique.

©  2015 Elsevier  Ltd.  Tous  droits  réservés.
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1. Contexte

Le virus de l’hépatite A (HA) est l’une des maladies évitables par

la vaccination la plus fréquemment signalées qui affectent plus de
200 millions de personnes chaque année dans le monde [1]. Bien
que différents vaccins contre l’hépatite A aient démontré leur sécu-
rité, leur efficacité et un bon rapport coût-efficacité, le coût élevé
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t le besoin d’un système à deux doses peuvent expliquer leur uti-
isation limitée dans le monde [2–5].

L’infection par hépatite A a toujours été endémique en Argen-
ine, mais l’épidémie a atteint un pic en 2003-2004 sur l’ensemble
u pays et les taux de maladie ont atteint 113,3 cas pour
00 000 habitants [6,7]. La vaccination de contacts de cas indi-
ateurs faisait partie de la stratégie de lutte contre l’épidémie à
’époque, mais cette approche ne s’est pas avérée suffisante pour
utter contre la maladie, et l’épidémie a continué à se répandre dans
’ensemble du pays. À cette époque, l’hépatite A constituait la cause
rincipale de l’hépatite fulminante (HF) et de la transplantation
épatique (TH) chez les enfants [8–10].

Dans ce contexte, et dans le but de réduire les taux élevés de
orbidité et de mortalité associés à cette maladie endémique, le
inistère national de la Santé, en accord avec les experts nationaux,

 décidé d’introduire une dose unique de vaccin inactivé contre
’hépatite A dans le calendrier régulier de vaccination pour tous les
nfants âgés de 12 mois, à compter de juin 2005 [11,12]. Une stra-
égie unidose a été choisie sur la base de la réaction immunitaire
levée qui peut être obtenue chez les sujets vaccinés 4 à 6 semaines
près la première dose ; la protection prévue de longue durée
nduite par la réponse immunitaire mémoire ; et enfin l’espoir que
ette stratégie mettra fin à la transmission non seulement chez les
ourrissons, mais dans d’autres groupes d’âge également, en raison
e la protection collective qui a été enregistrée dans d’autres pays,

 un coût abordable pour le pays [2–5,13–15].
Cette politique de vaccination, qui s’est poursuivie jusqu’à

ujourd’hui, a nécessité l’utilisation de ressources économiques
ubliques, et ce coût devrait être comparé aux avantages géné-
és pour la société tant sur le plan épidémiologique et clinique
u’économique. L’impact épidémiologique et clinique de cette

ntervention s’est traduit par une baisse impressionnante des cas
t des taux d’hépatite A, de l’insuffisance hépatique fulminante
édiatrique liée à l’hépatite A et des transplantations hépatiques
n période de post-vaccination [16–18]. Une estimation des coûts
otentiels évités peut nous aider à évaluer la valeur de la stratégie
e vaccination en tant qu’investissement social d’un point de vue
conomique. Par conséquent, le but de cette étude était d’estimer
es coûts de prévention et les coûts médicaux et non médicaux liés

 l’hépatite A de 2000 à 2010 et de comparer ces coûts entre les
ériodes pré- et post-vaccinales de masse.

. Méthodes

.1. Description générale

Nous avons effectué une analyse rétrospective en estimant les
oûts médicaux et non médicaux des cas d’hépatite A et d’hépatite
on spécifiée signalés au Système national de surveillance de la
anté (SNVS), ainsi que les coûts des programmes de vaccination
our la période 2000-2010 d’un point de vue social, en tenant
ompte des coûts médicaux et non médicaux, et du point de vue
u système de santé, qui ne prend en considération que coûts
édicaux [19]. Nous avons ensuite comparé deux périodes quin-

uennales en termes de coûts de prévention (contrôle des flambées
t vaccination universelle) et de coûts médicaux et non médicaux :
a période avant l’adoption de l’approche de vaccination univer-
elle unidose (2000-2004), et la période après que la vaccination

e masse des nourrissons contre l’hépatite A a été mise en œuvre
2006-2010). Étant donné que la stratégie de vaccination a com-

encé en juin 2005, il n’a pas été tenu compte des coûts médicaux
t non médicaux pour 2005, et seuls les coûts de prévention pour
ette année ont été inclus dans l’analyse et ont été attribués à la
ériode de vaccination post-universelle.
S (2015) S255–S261

2.2. Charge de morbidité

Les cas d’hépatite A signalés au SNVS par une surveillance cli-
nique passive de 2000 à 2010 ont été utilisés pour estimer les coûts
(sociaux) médicaux et non médicaux directs liés à l’hépatite A [7].
Les cas d’hépatite « non spécifiée » ont également été inclus dans
cette analyse étant donné que >90% de ces cas sont considérés
comme  des cas d’hépatite A, sur la base du fort lien épidémiologique
et de la ventilation similaire par âge [18]. Ces cas d’hépatite « non
spécifiée » représentent 35 % du nombre total de cas (HA et hépatite
non spécifiée), selon le SNVS, durant toute la période d’analyse.

L’hépatite fulminante est une complication peu fréquente de
l’hépatite A. Des études nationales font état d’une probabilité
comprise entre 0,6 % et 1,9 % que des cas de HA évoluent en hépatite
fulminante, alors que des données d’autres pays indiquent une plus
faible probabilité, de l’ordre de 0,1-0,5 % [20–24]. Dans notre étude,
nous avons pris en considération un risque de 0,1 % dans le cas de
référence, mais nous avons tenu compte d’un risque plus élevé dans
l’analyse de sensibilité. Nous avons considéré les autres 99,9 % des
cas de HA comme  des cas d’hépatite non fulminante (HNF) et les
avons classés comme  non compliqués, cholestatiques, prolongés et
récurrents, avec des probabilités de respectivement 92,1 % ; 2,4 % ;
1,3 % et 4,2 %, sur la base de rapports locaux [20,25]. Nous avons pré-
sumé que tous les cas d’hépatite non fulminante s’étaient soldés par
une guérison complète. Par ailleurs, nous avons estimé que 31,2 %
des cas d’hépatite fulminante guérissent sans qu’une transplanta-
tion hépatique soit nécessaire, 43,0 % reç oivent une transplantation
hépatique, et 25,8 % décèdent avant d’avoir pu bénéficier d’une
greffe d’organe [10].

En ce qui concerne la survie post-transplantation, nous avons
tenu compte d’un taux de mortalité de 25,6 % au cours de la pre-
mière année suivant la transplantation hépatique, sur la base d’une
étude nationale multicentrique. Nous avons présumé qu’après la
première année, les sujets ayant subi une transplantation avaient
le même  taux de survie que la population en général [17].

2.3. Utilisation des ressources sanitaires, coûts médicaux et coûts
non médicaux

Une méthodologie de micro-costing a été utilisée. Tous les coûts
ont d’abord été estimés en pesos argentins actuels (ARS) pour
chaque année (2000-2010) et ont ensuite été convertis en des prix
constants de 2013 en utilisant l’indice général des prix à la consom-
mation [26]. Enfin, nous avons converti tous les prix constants en
USD, conformément aux taux de change officiel moyen de l’année
2013 (5,49 ARS = 1 USD) [27].

Les coûts médicaux ont été évalués sur la base de listes
réglementées, d’accords avec des hôpitaux autogérés, de données
fournies par des hôpitaux publics et du guide du pharmacien (vadé-
mécum des tarifs). Les données sur les coûts de sources privées
ou de la sécurité sociale n’étaient pas disponibles, et ainsi seuls
les coûts médicaux du secteur public ont été utilisés dans cette
analyse. Des experts nationaux ont été consultés pour évaluer
l’utilisation des ressources sanitaires pour l’hépatite non fulmi-
nante et l’hépatite fulminante. Pour les cas de transplantation
hépatique, l’utilisation des ressources et les coûts ont été estimés
par l’Institut central national unique pour la coordination des abla-
tions et des implants (INCUCAI), en tenant compte les tests de
diagnostic de pré-transplantation, l’acquisition et l’implantation
des organes, la surveillance et les soins durant la première année
et un traitement immunosuppresseur annuel administré à vie.

Les coûts non médicaux incluaient les coûts de l’absentéisme

scolaire chez les enfants [28,29], la perte de productivité en période
de maladie (sur la base de la méthode du capital humain) chez les
adultes et la perte de productivité due à un décès prématuré, avec
un ajustement en fonction de l’âge. Nous avons également inclus
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Tableau 1
Principales variables liées à la charge de morbidité et aux coûts : cas de référence.

Taux quinquennal de maladie/100 000 habitants
(HA + hépatite non spécifiée) 2000-2004 84,16
(HA + hépatite non spécifiée) 2006-2010 8,95

Charge de morbidité
Hépatite non fulminante [22–24] 99,9 %
Non compliquée [20,25] 92,1 %
Cholestatique [20,25] 2,4 %
Prolongée [20,25] 1,3 %
Récurrente [20,25] 4,2 %

Hépatite fulminante [22–24] 0,1 %
Survie sans transplantation hépatique [10] 31,2 %
Transplantation hépatique [10] 43,0 %
Décès sur la liste d’attente de transplantation [10] 25,8 %

Mortalité de première année pour transplantation
hépatique [17]

25,6 %

Coûts médicaux et non médicaux (en USD, 2013) [26,30–33]
Hépatite non fulminantea 272 USD
Hépatite fulminantea 2 958 USD
Transplantation hépatiqueb 36 177 USD
Première année de post-transplantation hépatiqueb 7 702 USD
Traitement immunosuppresseur annuelb 4 454 USD
Perte de productivité annuelle 4 640 USD

Coût  du programme de vaccination par dose (en USD, 2013)
2003-2004 18,92 USD
2005 10,11 USD
2006-2010 8,21 USD

Taux annuel d’actualisation [30] 6,25 %

Remarque : Les chiffres entre crochets représentent des documents de référence.
a Source l Listes réglementées, accords avec les hôpitaux autogérés, données four-

nies par les hôpitaux publics et le manuel du pharmacien (vadémécum des tarifs).
Moyenne des valeurs entre 2000 et 2010 exprimées en valeurs de 2013.

b
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es frais personnels (frais de transport entre le lieu de résidence
t les centres de transplantation, frais de logement et de repas) et
a perte de productivité des soignants durant l’hospitalisation du
atient HA et durant la période de suivi à la sortie de l’hôpital après
ne transplantation hépatique.

Le coût de l’absentéisme scolaire a été estimé sur la base du
oût de prestation d’une journée scolaire (avec un ajustement
pproprié pour les vacances scolaires) selon les dépenses publiques
rovinciales en matière d’éducation chaque année [30]. Pour éva-

uer la perte de productivité, nous avons pris en considération le
alaire mensuel moyen des personnes employées ajusté du taux
e chômage de chaque année, les deux selon l’Institut national des
tatistiques et du recensement (INDEC), et nous avons pris comme
ypothèse que les adultes atteints de HA et leurs soignants étaient
es salariés rémunérés tout au long de la période analysée [31–33].

Un taux annuel d’actualisation de 6,25 % n’a été utilisé que pour
es futurs coûts de traitement immunosuppresseur à vie ainsi que
our les coûts d’un décès prématuré pour les deux périodes, sur

a base du taux d’actualisation proposé par le Fonds de conver-
ence structurelle du MERCOSUR (FOCEM) pour l’investissement
ocial en Amérique Latine [34]. Le taux d’actualisation n’a pas été
ppliqué à d’autres frais médicaux ou non médicaux encourus au
ours de la période 2000-2010. Le taux d’actualisation n’a pas non
lus été appliqué aux résultats/avantages pour la période évaluée
u que nous n’avons pas estimé de futurs effets bénéfiques de la
accination pour la santé après 2010.

.4. Coûts de prévention

Les coûts de contrôle des flambées et de la vaccination de masse
niverselle ont été tirés du Programme national de lutte contre

es maladies évitables par la vaccination (ProNaCEI). Il n’y a eu
’acquisition de vaccins contre l’hépatite A à l’échelle nationale sur

a période 2000-2002. Au cours de cette période, chaque juridic-
ion a agi de manière indépendante pour administrer les vaccins
t mener des actions de contrôle des flambées. Depuis 2003, au
oment où l’épidémie s’est déclarée dans l’ensemble du pays, le

roNaCEI a acheté et distribué le vaccin contre l’hépatite A dans
out le pays, de sorte que l’analyse de la vaccination couvre la
ériode 2003-2010.

Les points suivants ont été intégrés à la catégorie des coûts
e vaccination : le prix du vaccin, les frais de service du Fonds
enouvelable de l’OPS ; la livraison, le fret et l’assurance, les boîtes
e sécurité et les seringues ainsi que la distribution centrale vers
outes les provinces. Ces coûts ont été utilisés pour obtenir le coût
otal de la vaccination par dose.

En 2003 et 2004, 131 888 et 230 370 doses ont été distribuées
ans tout le pays. Depuis 2005, selon les estimations, 800 000 doses
ar an ont été distribuées dans l’ensemble du pays, sur la
ase de la totalité de la population cible (approximativement
30 000 naissances vivantes par année) et une perte présumée de
0 %. Les principales données d’entrée pour cette étude sont résu-
ées dans le Tableau 1.

. Résultats

La totalité des cas d’hépatite A et d’hépatite non spécifiée a
onnu une diminution de 157 871 cas en 2000-2004 à 17 784 cas
n 2006-2010, ce qui représente une baisse de 88,7 % du total des
as (cf. Fig. 1). Parmi ceux-ci, les cas estimés d’hépatite fulminante
nt affiché un déclin continu au cours de la deuxième période, et

ucun cas d’hépatite fulminante ou de transplantation du foie n’a
té observé en 2010 (cf. Tableau 2).

Après la mise en œuvre de la vaccination universelle de masse
n 2005, les coûts médicaux ont baissé, passant de 11 811 600 USD
Source : Institut central national unique pour la coordination des ablations et
des implants (INCUCAI).

en 2000-2004 à 1 252 694 USD en 2006-2010. Les coûts non médi-
caux sont tombés de 30 118 222USD à 4 995 895USD entre les deux
périodes. Les coûts médicaux et non médicaux de la période 2006-
2010 ont enregistré une baisse de 85,1 % par rapport à la période
précédente. Même  si les coûts de prévention liés à la vaccina-
tion ont augmenté de 528,8 % (de 6 506 711USD en 2000-2004 à
40 912 132 USD en 2005-2010), les coûts totaux, qui comprennent
les coûts de prévention, les coûts médicaux et non médicaux, ont
tout de même  diminué, passant de 48 436 534 USD en 2000-2004 à
47 160 721 USD en 2006-2010, soit une baisse de 2,6 %. Une analyse
menée selon la perspective du système de santé (n’incluant que les
coûts médicaux et les coûts de vaccination) a également été réali-
sée. Dans ce cas, les coûts totaux ont augmenté de 130,2 %, soit de
18 318 311 USD à 42 164 826 USD (cf. Tableau 3).

Les tendances dans les coûts médicaux et non médicaux abso-
lus et relatifs liés à l’hépatite A et les coûts de vaccination pour
le total de la période d’étude (2000-2010) sont indiqués à la
Fig. 2. Les coûts médicaux et non médicaux atteignent un sommet
durant la flambée de 2003-2004 puis diminuent considérablement,
en termes absolus et relatifs, après la période de vaccination de
masse. Les coûts de prévention liés à la vaccination augmentent
également en 2003-2004 dans le cadre de la stratégie de contrôle
des flambées et continuent d’augmenter jusqu’en 2005, lorsque la
vaccination universelle de masse commence. On observe ensuite
une lente diminution en termes absolus, mais les coûts de vac-
cination continuent d’augmenter proportionnellement durant la
période 2006-2010 lorsqu’on les compare avec les coûts médicaux
et non médicaux au cours de la même  période.

Une analyse des coûts relatifs montre que les coûts non
médicaux étaient la principale composante des coûts totaux

en 2000-2004, ce qui représente 62,2 %. En revanche, au cours de
la période 2006-2010, la prévention de l’hépatite A par la vaccina-
tion représentait 86,8 % et les coûts non médicaux seulement 10,6 %
des coûts totaux (cf. Tableau 4).
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Fig. 1. Cas et taux de HA et d’hépatite non spécifiée signalés au SNVS, 2000-2010.

Tableau 2
Estimation des cas d’hépatite fulminante et non fulminante liés à l’hépatite A et leurs résultats de 2000 à 2010.

Année Cas d’hépatite fulminante A Cas d’hépatite non fulminante Aa Total

Survivants sans transpl. hépatique Décès du patient sur liste d’attente Cas de greffe du foie

2000 9 8 12 29 010 29 039
2001  8 6 11 24 487 24 512
2002  6 5 9 20 718 20 739
2003  13 10 17 40 228 40 268
2004  14 11 19 43 270 43 313
2005  8 7 11 26 448 26 474
2006  3 3 5 10 618 10 629
2007  1 1 1 3 349 3 352
2008  1 0 1 1 675 1 677
2009  0 0 1 1 199 1 200
2010  0 0 0 926 926
2000-2004 50 40 68 157 713 157 871
2006-2010 5 4 8 17 767 17 784

a L’hépatite non fulminante inclut les formes non compliquées (92,1 %), récurrentes (4,2 %), cholestatiques (2,4 %) et prolongées (1,3 %).

Tableau 3
Coûts médicaux, non médicaux, et coûts des programmes de vaccination liés à l’hépatite A, 2000-2010.

Année Coûts médicaux (en USD) Coûts non médicaux (en USD) Coûts du
programme de
vaccination

Perspective
sociale

Perspective du
système de
santéTraitement

médical HA et
greffe du foie

Traitement
immunosup-
presseur à
vie

Absentéisme
scolaire, perte
salaire et
dépenses
individuelles

Perte salaire
due à un décès
prématuré

2000 1 516 978 587 322 6 076 369 398 313 - 8 578 982 2 104 300
2001  1 299 884 510 325 5 145 060 337 601 - 7 292 869 1 810 209
2002  1 082 636 552 727 3 188 864 210 972 - 5 035 199 1 635 363
2003  1 975 072 1 065 729 6 036 889 395 038 2 960 064 12 432 791 6 000 865
2004  2 112 571 1 108 356 7 785 462 543 655 3 546 647 15 096 692 6 767 574
2005  1 218 683 625 250 5 137 350 338 875 8 087 848 15 408 006 9 931 781
2006  508 388 245 790 2 449 022 162 045 7 381 433 10 746 678 8 135 612
2007  156 803 71 786 898 852 60 666 6 667 375 7 855 482 6 895 964
2008  81 598 35 760 531 457 36 959 6 024 229 6 710 003 6 141 588
2009  60 450 25 771 432 776 30 386 6 622 878 7 172 261 6 709 099
2010  46 400 19 948 367 234 26 498 6 128 369 6 588 448 6 194 717
2000-2004 7 987 141 3 824 459 28 232 643 1 885 579 6 506 711 48 436 534 18 318 311
2006-2010 853 639 399 055 4 679 341 316 554 40 912 132b 47 160 721b 42 164 826b

Différence entre les
périodes

−85,10 % 528,8 % −2,6 % 130,2 %

aActualisé à 6,5 %/an.
b Sous-total des coûts inclut le coût de la vaccination de l’année 2005.
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Fig. 2. Tendances dans les coûts médicaux, non médicaux, et de

.1. Analyses de sensibilité

Nous avons évalué la solidité de nos résultats lorsque des hypo-
hèses et paramètres différents sont utilisés à des points critiques
e notre modèle (cf. Tableau 5). En ce qui concerne la charge de
orbidité, nous avons tenu compte d’un accroissement de la proba-

ilité de développer l’hépatite fulminante de 0,1 % à 0,6 %, sur la base
e rapports locaux [21]. Un autre scénario prévoyait l’exclusion
es cas d’hépatite « non spécifiée » en raison du fait qu’il pouvait

 avoir quelques autres étiologies incluses dans ce groupe [20].
e taux annuel d’actualisation a également été modifié à 3 % et à
0 %, suivant les recommandations régionales et internationales
19,35].

Résultat : au cours de la période 2006-2010, le total des taux de
éduction des coûts a atteint −10,4 % lorsque le taux d’actualisation
nnuel a été changé à 3% et −43,8 % lorsqu’une probabilité plus
levée d’hépatite fulminante était prise en considération.

En revanche, le total des coûts pour la période post-vaccinale
e masse excédait les coûts de la période précédente lorsqu’un
aux d’actualisation de 10 % était pris en considération (+1,37 %), et
tteignait un maximum lorsque des cas d’hépatite « non spécifiée »
taient exclus de l’analyse (+30,8 %).

. Analyse

Après le début de la vaccination universelle de masse des
ourrissons argentins en 2005, une chute spectaculaire de la
harge de morbidité de l’hépatite A a été observée. Ces résultats,
out comme  la forte persistance d’anticorps protecteurs contre
’hépatite A jusqu’à 4 ans après la vaccination unidose, ont amené

e Groupe stratégique consultatif d’experts sur la vaccination de
’Organisation mondiale de la Santé à recommander cette stratégie
our d’autres pays en avril 2012 [36,37]. De plus, un fléchisse-
ent des coûts totaux de gestion de l’hépatite A et des coûts de

ableau 4
omposition des coûts associés à HA, 2000-2010.

Période Coûts médicaux C

Traitement médical HA
et greffe du foie

Traitement
immunosuppresseur à
vie

A
p
i

2000-2004 16,5% 7,9 % 5
2006-2010 1,8% 0,8 % 9

a Coût du programme de vaccination inclut l’année 2005.
s des programmes de vaccination liés à l’hépatite A, 2000-2010.

prévention a été constaté (-2,6 %), en dépit du fait que les coûts du
programme de vaccination étaient cinq fois plus élevés au cours
de la période 2005-2010 que durant la période 2000-2004. En ce
sens, l’Argentine a modifié sa gestion de l’hépatite A, passant d’une
stratégie basée sur le traitement, dans laquelle l’hépatite A était
mal  maîtrisée et représentait une importante perte de productivité
pour le pays, à une stratégie de prévention plus efficace et moins
coûteuse basée sur la vaccination universelle de masse.

Cependant, ces calculs de coûts sont fortement influencés par
les coûts sociaux. Ainsi, si l’on adopte uniquement la perspective du
système de santé, les coûts totaux ont augmenté de 130,2 % au cours
de la période post-vaccinale de masse. Étant donné que l’Argentine
est considérée comme  un pays à revenus moyens supérieurs, les
résultats seraient probablement différents dans des pays à revenu
plus faible ou plus élevé.

Notre étude comporte quelques limites. En ce qui concerne
la charge de morbidité, nous avons considéré les cas « de HA et
d’hépatite non spécifiée » signalés au SNVS comme des données
primaires. Ce choix pourrait nous avoir menés à une surestima-
tion de la charge de morbidité et, par conséquent, des réductions
des frais de traitement, vu que d’autres formes d’hépatite peuvent
avoir été incluses. Cependant, nous avons pris comme hypothèse
que l’hépatite A constitue plus de 90 % des cas dans le groupe non
spécifié, ce qui montre également une tendance à la baisse paral-
lèle à celle des cas de HA. Néanmoins, les cas d’hépatite A pourraient
avoir été sous-estimés en raison d’une sous-déclaration, ce qui est
courant lorsque la surveillance passive est utilisée, comme ce fut le
cas dans cette étude.

Les coûts liés aux transplantations hépatiques pourraient éga-
lement avoir été sous-estimés car nous avons pris en considération

des coûts de traitement immunosuppresseur à vie mais des
coûts de complication de visites de contrôle uniquement au
cours de la première année après la transplantation hépatique.
De plus, en tenant compte du fait que le taux de survie après une

oûts non médicaux Coûts du programme
de vaccination

bsentéisme scolaire,
erte salaire + dépenses

ndividuelles

Perte salaire due à un
décès prématuré

8,3 % 3,9 % 13,4 %
,9 % 0,7 % 86,8 %a
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Tableau 5
Analyse de sensibilité avec des hypothèses alternatives.

Hypothèses
alternatives

2000-2004 (en USD) 2006-2010 (en USD) % de
variation
entre les
périodes

Coûts
médicaux

Coûts non
médicaux

Coûts
progr. de
vaccination

Total Coûts
médicaux

Coûts non
médicaux

Coûts
progr. de
vaccination

Total

Cas de référence 11 811 600 30 118 223 6 506 711 48 436 534 1 252 694 4 995 895 40 912 132 47 160 721 −2,6 %
0,6  % probabilité de

FH
45 188 327 41 751 230 6 506 711 93 446 267 4 771 437 6 843 271 40 912 132 52 526 839 −43,8 %

Taux  actualisation
3 %/an

14 680 774 32 065 934 6 506 711 53 253 419 1 536 370 5 267 732 40 912 132 47 716 234 −10,4 %

Taux  actualisa- 10 517 077 29 244 494 6 506 711 46 268 282 1 120 851 4 867 359 40 912 132 46 900 342 1,4 %
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102(6):98–487.
[13] Averhoff F, Shapiro C, Bell B, Hyams I, Burd L, Deladisma A, et al. Control
tion10 %/an
Cas  d’hépatite non

spécifiée exclus
7 832 256 19 905 195 6 506 711 34 244 1

ransplantation hépatique liée à une hépatite A n’est pas clairement
éterminé, nous sommes partis du principe que les survivants de

a transplantation hépatique bénéficiait de la même  espérance de
ie que la population en général à partir de la deuxième année
ost-transplantation hépatique.

Nous pourrions aussi avoir sous-estimé les coûts médicaux,
arce que nous n’avons tenu compte que des coûts du système
e santé public, qui sont souvent plus bas que ceux de la sécu-
ité sociale ou du secteur privé. Cependant, nous avons estimé que
es coûts publics représentent mieux notre réalité, puisqu’environ
5 % des cas signalés au SNVS proviennent du secteur public.

Nous avons supposé que les salaires et les coûts des médica-
ents immunosuppresseurs allaient rester constants durant toute

a vie du patient, mais cette hypothèse pourrait réduire l’exactitude
es coûts futurs estimés puisque cela implique que les prix et la
tructure du marché du travail restent inchangés à long terme.

Pour aborder quelques-unes de ces limites, nous avons effec-
ué une analyse de sensibilité en utilisant différentes hypothèses
t paramètres, mais en retenant la perspective de la société. Une
ois encore, les coûts totaux pour la période 2006-2010 ont baissé,
t le taux de réduction a augmenté par rapport au cas de réfé-
ence lorsqu’il a été tenu compte d’un taux d’actualisation inférieur
3 %) ou d’une plus forte probabilité de risque HF. Toutefois, ces
oûts ont excédé les coûts de la période antérieure lorsqu’un taux
’actualisation plus élevé a été pris en considération ou lorsque des
as d’hépatite non spécifiée ont été exclus.

En conclusion, la vaccination unidose contre l’hépatite A en
rgentine a non seulement eu un remarquable impact épidémiolo-
ique, mais elle a aussi entraîné une réduction des coûts médicaux
t non médicaux dans les cinq premières années suivant sa mise en
uvre. Cette stratégie, qui est plus simple et moins coûteuse que

e schéma vaccinal standard à deux doses utilisé ailleurs, peut être
ne bonne alternative pour de futures politiques de vaccination
ans des pays où l’hépatite A est endémique.
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20] Ramonet M,  Ciocca M,  Nuñez MH,  Afazani A, Arusa O, Planes N. Etiología de
la  hepatitis viral aguda en una población pediátrica. Medicina (Buenos Aires)
1985;45:273–8.

21] Ramonet M,  Gómez S, Morise S, Caglio P, Alvarez E. Acute hepatitis A
virus (HAV): association with fulminant hepatic failure (FHF) and autoim-
mune hepatitis (AIH) in pediatric population. J Pediatr Gastroenterol Nutr
2000;31(S2):S116–7.

22] Whitington PF, Soriano HE, Alonso EM.  Fulminant hepatic failure in children. In:
Suchy FJ, Sokol RJ, Balistreri WF,  editors. Liver disease in children. Philadelphia:
Lippincott Williams & Wilkins; 2001. p. 63–88.

23] MacKinney-Novelo I, Barahoma-Garrido J, Castillo-Albarrán F, Santiago-
Hernández J, Méndez-Sanchez N, Uribe M,  et al. Clinical course and manage-
ment of acute hepatitis A infection in adults. Ann Hepatol 2012;11(5):652–7.

24] Jeong SH, Lee HS, Hepatitis A:. clinical manifestations and management. Inter-
virology 2010;53:15–9.

25] Ciocca M.  Clinical course and consequences of hepatitis A infection. Vaccine
2000;18:S71–4.

26] Indice de Precios al Consumidor (IPC) GBA, base abril 2008 = 100. Institut natio-
nal de la statistique et des recensements (INDEC), [consulté le 15/12/14].
Disponible à l’adresse : http://www.indec. gob.ar/informacion-de-archivo.asp.
27] Tipo de cambio SML. Banque centrale de la République Argentine, [consulté le
15/12/14]. Disponible à l’adresse : http://www.bcra.gov.ar/.

28] Tarragona S, Monteverde M,  Marchioni S, Caporale J, Pereiro AC, Palacios JM.
Dengue in Argentina: an economic analysis of the impact of the 2009 epidemic.
Salud Colect 2012;8(2):151–62.

[

S (2015) S255–S261 S261

29] Armien B, Suaya JA, Quiroz E, Sah BK, Bayard V, Marchena L, et al. Clinical charac-
teristics and national economic cost of the 2005 dengue epidemic in Panama.
Am J Trop Med  Hyg 2008;79(3):364–71.

30] Gasto Público Educativo Provincial por alumno del Sector Estatal. Coordina-
ción General de Estudio de Costos del Sistema Educativo (CGECSE), [consulté
le 4/10/13]. Disponible à l’adresse : http://www.me.gov.ar/cgecse/pdf/total
pais.pdf.

31] Ingreso medio de los ocupados según variables seleccionadas. MTEySS,
Sub-secretaría de Programación Técnica y Estudios Laborales, Dirección
General de Estudios y Estadísticas Laborales, en base a EPH (INDEC),
[consulté le 15/12/14]. Disponible à l’adresse : http://www.trabajo.gov.ar/
left/estadisticas/bel/belDisplayCuadro.asp?idCuadro= 156&idSubseccion=2.

32] Serie Histórica: Indices del Coeficiente de Variación Salarial (CVS), [consulté
le 15/12/14]. Disponible à l’adresse : http://www.indec.gob.ar/nivel4
default.asp?id tema 1=3&id tema 2=38&id tema 3=111.

33] Tasa de desocupación, total de aglomerados urbanos. Encuesta Permanente
de Hogares. Institut national de la statistique et des recensements (INDEC),
[consulté le 15/12/14]. Disponible à l’adresse : http://www.indec.gob.ar/nivel4
default.asp?id tema 1=4&id tema 2=31&id tema 3=58.

34] MERCOSUR/CMC/DEC. N◦ 50/10. Fondo para la convergencia estructural
del Mercosur (FOCEM), Presupuesto, [consulté le 15/12/14]. Disponible
à  l’adresse : http://www. mercosur.int/t generic.jsp?contentid=5993&site=
1&channel=secretaria.

35] Castillo-Riquelme M,  Castillo Laborde C, Loayza Saldivia S, Aravena Pastén M.
Guía  metodológica para la evaluación económica de intervenciones de salud en
Chile. Anexo 1. 7: El uso y la determinación de la tasa de descuento en evalua-
ciones económicas de intervenciones en salud en. Departamento de Economía
de  la Salud (DESAL), Ministerio de Salud de Chile; 2013, [consulté le 5/05/14].
Disponible à l’adresse : http://desal.minsal.cl/wp-content/uploads/2013/09/EE
FINAL web.pdf.

36] Vizzotti C, González J, Rearte A, Urueña A, Pérez Carrega M,  Calli R, et al.
Single-dose universal hepatitis A immunization in Argentina: low viral cir-
culation and high persistence of protective antibodies up to 4 years. J
piu068.
37] Organisation mondiale de la Santé. Note de synthèse : position de l’OMS concer-

nant les vaccins contre l’hépatite A. Relevé épidémiologique hebdomadaire
2012;87:6-261.

http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0260
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0264-410X(15)01466-8/sbref0365


T
c
n

M
P
K
a

b

c

d

e

f

g

h

i

M
R
D
V
R
C
P

à

f

h
0

Vaccine 33S (2015) S262–S269

Disponible en ligne sur ScienceDirect

Vaccine

j o ur na l ho me  page: www.elsev ier .com/ locate /vacc ine

rente  ans  de  vaccination  au  Vietnam:  impact  et  rapport
oût-efficacité  du  Programme  élargi  de  vaccination  à  l’échelle
ationale

ark  Jit a,b,∗, Dang  Thi  Thanh  Huyenc,  Ingrid  Fribergd, Hoang  Van  Minhe,
ham  Huy  Tuan  Kiete,  Neff  Walkerd,  Nguyen  Van  Cuongc, Tran  Nhu  Duongc,
ohei  Todaf,  Raymond  Hutubessyg,  Kimberley  Foxh, Nguyen  Tran  Hienc

Department of Infectious Disease Epidemiology, London School of Hygiene and Tropical Medicine, Londres, Royaume-Uni
Modelling and Economics Unit, Public Health England, Londres, Royaume-Uni
National Institute of Hygiene and Epidemiology, Hanoï, Vietnam
John Hopkins Bloomberg School of Public Health, John Hopkins University, Baltimore, MD, États-Unis
Center for Health System Research, Hanoi Medical University, Hanoï, Vietnam
Bureau du représentant de l’Organisation mondiale de la Santé au Vietnam, Hanoï, Vietnam
Organisation mondiale de la Santé, Genève, Suisse
Bureau régional de l’Organisation mondiale de la Santé pour le Pacifique occidental, Manille, Philippines

 n  f  o  a  r  t  i  c  l e

ots clés :
apport coût-efficacité
iphtérie
accination
ougeole
oqueluche
olio

r  é  s  u  m  é

Introduction  : Les  pays  comme  le Vietnam  en  transition  vers  le  statut  de  pays  à  revenu  intermédiaire
doivent  supporter  de  plus  en  plus  le coût  des  vaccins  existants  et celui  des  nouveaux  vaccins.  Toutefois,
l’impact  et le rapport  coût-efficacité  du  Programme  élargi  de  vaccination  (PEV)  dans  son  ensemble  n’ont
jamais  été  évalués  au niveau  du  pays.
Méthodes  :  Des  données  sur  l’incidence  des  maladies  évitables  par  la  vaccination  et de  la  mortalité  due  à
ces  maladies,  tirées  de  la  surveillance  nationale  du  Vietnam,  ont  été  analysées  afin  d’évaluer  l’impact  pro-
bable qu’a  pu  avoir  la  vaccination  au  cours  de  la  période  1980-2010.  Un  ajustement  pour  sous-déclaration
a  été  opéré  en  examinant  les  tendances  de  l’incidence  des  cas  d’oreillons  notifiés  et les  taux  de  létalité
pour  chaque  maladie.  Ces  mêmes  données  ont  été  analysées  séparément  en  utilisant  l’Outil  de  vies  sau-
vées (LiST)  pour  obtenir  une  autre  estimation  de  l’impact.  Le  coût  financier  du  PEV  au cours  de la  période
1996-2010  a  également  été  estimé  du  point  de  vue  du  prestataire  de  services.
Résultats  :  Les données  de  la  surveillance  nationale  suggèrent  qu’il  est  possible  que  le PEV ait  pu  éviter
jusqu’à 5,7 millions  de  cas  de  maladies  et  26 000  décès.  Une analyse  au moyen  de  LiST  suggère  qu’il  est
possible  que  la  vaccination  contre  la rougeole  et la coqueluche  à elle  seule  ait pu éviter  plus  de  décès

encore  (370  000).  On estime  le  rapport  coût-efficacité  du  PEV  à environ  1  000  USD-27  000  USD par  décès
évité.
Conclusion  : Deux  approches  distinctes  pour  évaluer  l’impact  du  PEV  au  Vietnam  aboutissent  à des
résultats  quantitatifs  différents  mais  à une  conclusion  commune  : à savoir  que  le  PEV  a eu un  impact
considérable  sur  la mortalité  et constitue  une  bonne  optimisation  des  ressources.

©  2015  The  Authors.  Publié  par  Elsevier  Ltd.  Cet  article  est  publié  en  Open  Access  sous  licence  CC  BY

Abbreviations: DALY, années de vie ajustées sur l’incapacité
DTC, vaccin contre la diphtériele tétanos et la coqueluche
LiST, Outil de vies sauvées
PEV, Programme élargi de vaccination.
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. Introduction

Le Programme élargi de vaccination (PEV) a été lancé en 1974
ar l’Organisation mondiale de la Santé (OMS) pour aider les pays à
ccroître l’utilisation des vaccins contre la rougeole, la diphtérie, la
oqueluche, le tétanos, la poliomyélite et la tuberculose. Entre 1980
t 2011, la couverture mondiale par la troisième dose du vaccin
ontre la diphtérie, le tétanos et la coqueluche (DTC) est passée de
0 % à 83 %, tandis que celle du vaccin contre la rougeole est passée
e 16 % à 85 % [1].

Un rapport de la Banque mondiale [2] a estimé que les vaccins
ouverts par le PEV comptent parmi les interventions disponibles
es plus efficaces au regard des coûts, le coût de la vaccination
ontre la rougeole étant estimé à 10 USD par année de vie ajus-
ée sur l’incapacité (DALY) évitée, et celui de la vaccination contre
a diphtérie, le tétanos et la coqueluche à 25 USD par DALY évitée.
ne analyse plus récente [3] suggère que le coût supplémentaire
ar décès évité du PEV varie entre 274 USD en Asie du Sud et

 754 USD en Europe et en Asie centrale, en dollars de 2001, et se
itue autour de 478 USD en Asie du Sud-Est et dans le Pacifique.
outefois, l’impact et le rapport coût-efficacité de l’ensemble des
accins du PEV n’ont jamais été officiellement évalués à l’échelle
u pays. C’est pourquoi les analyses coût-efficacité précédentes se
ont appuyées sur l’extrapolation de données limitées à l’échelle
ondiale.
Un indicateur clé de la réussite du PEV est la réduction obser-

ée de l’incidence des maladies évitables par la vaccination et
e la mortalité associée à ces maladies [4]. Cependant, une sur-
eillance passive des tendances de l’incidence de ces maladies peut
tre affectée par une sous-déclaration, particulièrement des cas
ui ne sont pas traités dans les établissements de santé. En outre,

e degré de sous-déclaration peut changer au fil du temps dans
a mesure où les définitions des cas, l’accès aux soins et les sys-
èmes de surveillance évoluent. En revanche, les méthodes actives
e surveillance, telles que les enquêtes transversales sans sources
ajeures de biais, exigent normalement trop de ressources pour

tre menées à intervalles réguliers dans les pays à faible revenu et
 revenu intermédiaire. Pour ce qui est de la mortalité, établir la
ause du décès est difficile lorsque les symptômes sont non spé-
ifiques et lorsque les enfants présentent plusieurs comorbidités
u moment du décès. Enfin, même  si la diminution des patholo-
ies graves et de la mortalité est bien documentée, elle peut être
ue non seulement à la vaccination, mais aussi à l’amélioration de

’accès aux soins, de la nutrition et de la santé globale.
Le PEV a été introduit pour la première fois au Vietnam en 1981

t est devenu l’un des six programmes nationaux de santé ciblés
n 1985. Dans un premier temps, ce programme vaccinait les nour-
issons contre six maladies (la diphtérie, le tétanos, la coqueluche,
a poliomyélite, la rougeole et la tuberculose). En 2009, 96 % des
nfants de moins d’un an étaient enregistrés comme  ayant reç u
rois doses de vaccin DTC. Au nombre des réussites du PEV, on peut
iter l’élimination de la poliomyélite en 2000 et du tétanos maternel
t néonatal en 2005.

Le Vietnam a bénéficié du soutien de GAVI pour l’introduction
es vaccins et le renforcement des systèmes de santé, mais il risque
e ne plus être admis à bénéficier de ces fonds étant donné que

e pays opère sa transition vers le statut de pays à revenu inter-
édiaire. De ce fait, le PEV actuel, de même  que l’introduction

e nouveaux vaccins, seront de plus en plus financés par les
essources nationales. Toutefois, d’autres priorités sont en concur-
ence pour l’obtention d’investissements publics du Vietnam, à la
ois à l’intérieur et en dehors du secteur de la santé. À l’heure où le

ouvernement planifie ses investissements futurs, il est essentiel
e comprendre l’impact et la valeur du PEV du Vietnam.

L’objectif de cette étude est d’évaluer l’impact et le rapport coût-
fficacité du PEV du Vietnam pour ce qui a été de réduire la mortalité
(2015) S262–S269 S263

et la morbidité associées à des maladies évitables par la vaccination
au cours de ses 30 ans d’existence. L’étude remédie à une lacune
clé en termes de données probantes en fournissant la première
évaluation nationale économique et de l’impact du PEV. Pour ce
faire, deux méthodes complémentaires ont été utilisées. Premiè-
rement, les données sur l’incidence des maladies évitables par la
vaccination et de la mortalité associée à ces maladies, tirées de la
surveillance nationale, ont été analysées pour estimer l’impact pro-
bable qu’ont pu avoir 30 ans de vaccination. Deuxièmement, l’Outil
de vies sauvées (LiST) a été utilisé. LiST est un modèle qui permet
d’estimer le nombre de vies sauvées par les différents programmes
et niveaux de couverture des interventions sanitaires en conju-
guant des données probantes sur l’efficacité des interventions en
matière de santé maternelle, néonatale et infantile avec des infor-
mations spécifiques au pays sur les causes des décès et la couverture
actuelle des interventions de santé.

2. Méthodes

2.1. Modélisation statistique basée sur les données de surveillance

L’Institut national d’hygiène et d’épidémiologie du Vietnam a
enregistré les notifications de cas et de décès attribués à la rou-
geole, à la diphtérie, à la coqueluche, au tétanos et à la poliomyélite
au cours de la période 1980-2010, pour tous les groupes d’âge.
La surveillance reposait sur une confirmation clinique, épidémio-
logique et microbiologique pour la poliomyélite (depuis 1992) et
la rougeole (depuis 2000), et uniquement sur le diagnostic cli-
nique pour les autres maladies. Les définitions des cas figurent à
l’annexe A.1 ; celles-ci sont demeurées inchangées pendant toute
la période 1980-2010, mis  à part une modification dans la défini-
tion des cas de rougeole en 2003, époque à laquelle l’incidence de
cette maladie avait atteint des niveaux très bas.

La diminution des cas déclarés donne une indication de l’impact
de la vaccination. Toutefois, cette incidence peut avoir diminué
pour des raisons non liées à la vaccination, telles que des change-
ments dans l’identification des cas et dans les facteurs de risque de
maladie. Pour contrôler ces changements sans lien avec les vaccins,
les notifications annuelles des maladies évitables par la vaccination
ont été ajustées sur la base des changements dans l’incidence des
oreillons au cours de la même année (voir l’annexe 3). Les oreillons
ont été choisis comme  variable de contrôle parce qu’aucun pro-
gramme  de vaccination contre cette maladie n’est actuellement en
place au Vietnam, donc tout changement dans l’incidence des cas
d’oreillons déclarés est forcément dû à des causes non liées aux vac-
cins. Une courbe de régression a été adaptée à l’incidence annuelle
des oreillons pour lisser les variations d’une année sur l’autre (voir
l’annexe A.2).

L’Institut national d’hygiène et d’épidémiologie a enregistré la
couverture administrative pour le vaccin DTC ainsi que pour les
vaccins contre la rougeole et la poliomyélite au cours de la période
1980-2010, à l’exception de 1988. L’incidence déclarée pour la rou-
geole, la diphtérie, la coqueluche et la poliomyélite a été associée
à la couverture par les doses systématiques afin d’examiner le
lien temporel entre l’élargissement de la couverture vaccinale et
la réduction de l’incidence de la maladie (démontrant ainsi que la
vaccination est une cause de réduction de la maladie). Le tétanos
n’a pas été modélisé étant donné que la réduction de l’incidence
du tétanos néonatal n’est pas facilement associée au seul vaccin
DTC administré aux nourrissons et qu’elle est due également à la
vaccination maternelle. Par principe de parcimonie, la couverture

des programmes de vaccination de rattrapage, d’administration de
la deuxième dose et de rappel n’a pas été prise en compte ; ces
programmes ont eu lieu dans les dernières années de la période
1980-2010 alors que l’incidence de la maladie avait déjà atteint des
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Tableau 1
Modèles de régression linéaire utilisés pour associer l’incidence des maladies à la couverture vaccinale. Symboles : xi = incidence de cas notifiés pour l’année i ; yi = incidence
de  cas notifiés pour l’année i ajustée à l’aide des données sur les oreillons ; ci = couverture vaccinale pour l’année i (ci = 0 pour i < 1980).

Numéro du
modèle

Équation du
modèle

Variable dépendante Variable(s) indépendante(s)

Incidence de la
maladie xi

Incidence de la
maladie ajustée
pour les oreillons yi

Couverture
vaccinale au cours
de la même  année
ci

Couverture
vaccinale au cours
de l’année
précédente ci-1

Couverture
vaccinale deux ans
plus tôt ci-2

1 xi ∼ ci
√ √

2  xi ∼ ci + ci − 1
√ √ √

3  xi ∼
ci + ci − 1 + ci − 2

√ √ √ √

4  xi ∼ ci + ci − 2
√ √ √

5  xi ∼ ci − 1
√ √

6 xi ci − 1 + ci − 2
√ √ √

7  yi ∼ ci.
√ √

8 yi ∼ ci + ci − 1
√ √ √

9 yi ∼
ci + ci − 1 + ci − 2

√ √ √ √

√ √ √
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10 yi ∼ ci + ci − 2
11 yi ∼ ci − 1

√ 

12  yi ∼ ci − 1 + ci − 2
√ 

iveaux relativement faibles. Douze modèles de régression linéaire
nt été utilisés pour étudier le lien entre l’incidence (avec ou sans
e facteur d’ajustement relatif aux oreillons) et la couverture vac-
inale au cours des trois dernières années (voir le tableau 1). La
éduction de l’incidence des maladies attribuée à la vaccination
u cours d’une année donnée était supposée être égale à la diffé-
ence entre l’incidence au cours de l’année en question estimée par
haque modèle (à moins que le résultat n’ait été négatif, auquel cas
l a été arrondi à zéro), et l’incidence prévue par le même modèle
orsque la couverture vaccinale était de 0 %. Les modèles donnant le
lus grand et le plus petit nombre estimé de décès évités par la vac-
ination ont été sélectionnés pour fournir une plage d’incertitude.
i les données de notification seules ou les données de notification
justées pour les oreillons (sans modélisation de régression) don-
aient le nombre le plus grand ou le plus petit, c’est ce nombre qui
tait retenu.

Le nombre de décès attribués aux maladies évitables par la
accination peut avoir diminué pour des raisons non liées à la
accination, telles que l’amélioration des soins de santé et de la
utrition. Afin de tenir compte de ces facteurs, on a supposé que la
iminution des décès dus à des raisons non liées à la vaccination
vait réduit le taux de létalité sans affecter l’incidence des mala-
ies. Par ailleurs, on a supposé que la vaccination avait pour effet
implement d’éviter que les maladies ne surviennent en premier
ieu, plutôt que de réduire la gravité des cas (et donc le risque de
écès). C’est pourquoi on a estimé que le nombre de décès évités
ar la vaccination au cours d’une année donnée correspondait au
ombre estimé de cas de maladies évités par la vaccination au cours
e l’année en question (comme  décrit ci-dessus), multiplié par le
aux de létalité pour cette maladie au cours de cette même  année,
stimé sur la base des données de la surveillance nationale (voir
’annexe A.5 pour les équations).

.2. Estimation au moyen de l’outil LiST du nombre de décès évités

L’outil LiST a servi à modéliser la mortalité chez les enfants de
oins de cinq ans due à la rougeole et à la coqueluche au cours

e la période 1980-2010. La poliomyélite et la diphtérie ont un
ôle limité sur la mortalité chez les enfants de moins de cinq ans
andis que la coqueluche néonatale n’est pas directement évitée

niquement par la vaccination des nourrissons. Les détails de la
éthodologie LiST ont été publiés ailleurs [5]. En bref, une pro-

ection complète de LiST a été élaborée pour l’année 2000 à l’aide
e toutes les données sur la couverture, les informations sur l’état
√
√ √

de santé et les taux de mortalité. Les taux de couverture et les taux
relatifs à l’état de santé en 1980 ont été saisis pour les années 2001-
2005 afin d’extrapoler la cause proportionnelle la plus probable de
décès chez les nouveau-nés et les enfants de 1 à 59 mois en utilisant
une méthode précédemment présentée dans la littérature [6]. Ces
valeurs ont ensuite été utilisées dans la projection LiST de base pour
les années 1980-2010. Tous les détails sur les sources de données
et la méthodologie sont présentés à l’annexe A.6.

L’analyse LiST a été comparée à la réduction au fil du temps du
nombre de cas de rougeole et de coqueluche et de décès dus à ces
pathologies (au cours de la période 1980-2010) selon les données
de la surveillance nationale. Pour ce faire, le nombre annuel moyen
de cas et de décès entre 1980 et 1986 a été calculé et comparé à
la valeur moyenne annuelle entre 2000 et 2010, à la fois pour la
rougeole et pour la coqueluche, afin de calculer la réduction en
pourcentage au fil du temps.

2.3. Coûts du PEV

Le coût financier du PEV du Vietnam au cours de la période
1996-2010 a été estimé du point de vue du prestataire de ser-
vices. Les registres avant 1996 (y compris les coûts de démarrage)
n’étaient pas disponibles. Tous les intrants (composants) utilisés
dans l’exécution du programme ont été pris en compte. Le coût par
dose de vaccin a été estimé en intégrant tous les composants per-
tinents, tels que le personnel, les fournitures, l’achat de vaccins, les
opérations et la logistique (voir l’annexe A.7). Le coût annuel total
de chaque vaccin a été estimé en multipliant le coût moyen par
dose par le nombre total de doses utilisées par le programme au
cours de l’année en question. Les coûts ont été présentés en USD
de 2010.

3. Résultats

Les modèles associant les notifications de l’incidence et la cou-
verture vaccinale pour chacune des quatre maladies semblent bien
correspondre aux données, sur la base d’un contrôle visuel et en
comparant leur critère d’information d’Akaike (voir l’annexe A.4
pour consulter les résultats). Ils reflètent l’incidence initiale éle-
vée des maladies avant la vaccination, ainsi que sa diminution

rapide à mesure que le PEV était déployé à l’échelle nationale.
Les coefficients associant les notifications de maladies à la couver-
ture vaccinale étaient négatifs (y compris l’ensemble de l’intervalle
de confiance de 95 % ; données non présentées), ce qui appuie
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’hypothèse que la vaccination a été une cause du déclin des mala-
ies. Les modèles prévoient un pic dans l’incidence de la diphtérie
t de la coqueluche vers 2002 qui ne s’est pas produit dans la pra-
ique, malgré une forte baisse de la couverture par le vaccin DTC, qui
st passée de 96 % en 2001 à 75 % en 2002. Cela pourrait s’expliquer
ar la protection collective provenant des cohortes vaccinées exis-
antes ; ces effets indirects sont mal  reflétés par un modèle linéaire
7]. Le modèle le mieux adapté était le modèle 11 pour la poliomyé-
ite et le modèle 9 pour toutes les autres maladies.

Les taux de létalité pour la rougeole, la coqueluche, la diphtérie
t la poliomyélite ont diminué au cours de la période 1980-2010
fig. 1). Les augmentations temporaires en 1993 (rougeole), 2005
coqueluche) et 1990-1996 (polio) peuvent représenter des flam-
ées dans des zones défavorisées sur le plan socio-économique avec
n taux plus élevé de létalité, en raison de la plus faible couver-
ure vaccinale dans ces régions géographiquement circonscrites.
es taux de létalité élevés rapportés pour la poliomyélite au cours
e la décennie avant son élimination pourraient refléter le fait que

es décès dus à cette maladie sont mieux répertoriés en raison de
’attention qui lui a été accordée. Le nombre annuel de cas de mala-
ies évités par la vaccination a augmenté depuis 1980, à la fois en
aison de la meilleure couverture vaccinale et de la taille croissante
e la cohorte de naissances (fig. 2). Toutefois, le nombre de décès
vités a diminué, en raison de la baisse des taux de létalité, en parti-
ulier pour la rougeole. Au total, on estime que de 2,3 à 5,7 millions
e cas de maladies et de 10 000 à 26 000 décès ont été évités grâce
u PEV au cours de la période 1980-2010. L’impact le plus fort (en
ermes de décès évités par la vaccination) a été obtenu en utilisant le

odèle 12 pour la coqueluche, et à l’aide des seules données de sur-
eillance non ajustées pour les autres maladies. L’impact le moins
ort a été obtenu en utilisant le modèle 5 pour la polio et le modèle 1
our les autres maladies.

LiST estime que le PEV présente encore plus d’avantages. D’après
et outil, environ 370 000 décès d’enfants de moins de cinq ans
euvent avoir été évités grâce à deux vaccins du PEV (le vaccin
ontre la rougeole et celui contre la coqueluche), principalement
râce à la prévention de la mortalité due à la rougeole. Cela

’explique essentiellement par le fait que les estimations de l’outil
iST de la mortalité due à la rougeole (sur la base des estimations
e l’OMS) sont environ 70 à 200 fois plus élevées que les estima-
ions réalisées à partir des données de surveillance ajustées, bien

ig. 1. Taux de létalité de la rougeole, de la diphtérie, de la coqueluche et de la poliomyé
our  la poliomyélite après 1996 n’a pas pu être calculé étant donné que la poliomyélite a
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que les estimations pour la coqueluche soient semblables. Toute-
fois, la réduction proportionnelle du nombre de décès entre 1980
et 2010 est similaire : 99-100 % et 97-100 % pour la rougeole et la
coqueluche sur la base des données nationales, contre 96 % et 83 %
au moyen de LiST. LiST suggère que le PEV pourrait être à l’origine
d’environ 15 % de la baisse de la mortalité chez les enfants de moins
de cinq ans au Vietnam depuis 1980, principalement en raison de
la vaccination contre la rougeole. Les résultats pour l’ensemble des
quatre maladies sont présentés dans le tableau 2, de même que les
chiffres correspondants obtenus au moyen de l’outil LiST.

Le coût du PEV sur 15 ans (1996-2010) est estimé à
154,5 millions USD, ventilé comme  suit : 41,8 millions USD  pour le
vaccin DTC systématique, 28,3 millions USD contre la poliomyélite,
8,6 millions USD pour la première dose de vaccin contre la rou-
geole, 5,41 millions USD pour la deuxième dose de vaccin contre
la rougeole, 0,25 million USD pour les campagnes de vaccination
contre la diphtérie, le tétanos et la coqueluche, 46,8 millions USD
pour les campagnes de vaccination contre la poliomyélite, et
23,4 millions USD pour les campagnes de vaccination contre la rou-
geole (voir à l’annexe A.7 les coûts ventilés par année). En utilisant
l’estimation la plus faible du nombre de décès évités au cours de la
période 1996-2010 (9 400 décès), le coût du PEV était de 27 000 USD
par vie sauvée. Étant donné que les coûts ne sont disponibles que
pour la moitié de la période 1980-2010 pour laquelle le nombre de
décès évités a été estimé, nous utilisons la moitié de l’estimation
beaucoup plus élevée des décès évités au cours de la période 1980-
2010 selon l’outil LiST (la moitié de 370 000 décès). Il en ressort que
le PEV ne coûte que 1 000 USD par vie sauvée. En effet, il est possible
que le PEV soit encore plus efficace au regard des coûts que cela n’est
suggéré ici, et il pourrait même  permettre de réaliser une écono-
mie  nette, étant donné qu’aucune de ces estimations n’intègre les
économies de coûts pour le secteur de la santé compte tenu de la
réduction du traitement. En outre, près de la moitié du coût du PEV
a été dépensé pour la vaccination contre la poliomyélite, dont le
but principal n’est pas la prévention de la mortalité.

4. Analyse
Nous avons utilisé deux méthodes pour évaluer l’impact du
PEV sur l’incidence des maladies et sur la mortalité due à celles-
ci au Vietnam depuis 1980. L’analyse statistique des données de

lite entre 1980 et 2010, sur la base des cas et des décès notifiés. Le taux de létalité
vait alors été éliminée.
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ig. 2. Chiffres les plus élevés et les plus faibles de cas de maladie et de décès é
urveillance nationale.

a surveillance nationale montre qu’il est possible que le PEV ait
ermis d’éviter jusqu’à 5,7 millions de cas de maladies et 26 000
écès. Une relation temporelle significative a été constatée entre

’incidence de la maladie et la couverture vaccinale. L’outil LiST
uggère que deux vaccins du PEV (le vaccin contre la rougeole et
elui contre la coqueluche) pourraient avoir permis d’éviter environ
70 000 décès. L’analyse coût-efficacité réalisée à l’aide de données
nancières montre que le PEV coûte entre 1 000 et 27 000 USD par
écès évité.

L’extrémité inférieure de la fourchette du rapport coût-
fficacité, selon les estimations LiST de la mortalité, est proche
’une estimation du Réseau des priorités pour la lutte contre les
aladies (Disease Control Network) pour l’Asie du Sud-Est et le Paci-
que, qui établit le coût du PEV à 434 USD par décès évité [3]. Cela
’est pas surprenant dans la mesure où les estimations de la mor-
alité évitable par la vaccination, tant pour LiST que pour le Réseau
es priorités pour la lutte contre les maladies, sont établies sur la
râce au PEV de 1980 à 2010 sur la base des modèles adaptés aux données de la

base des chiffres de l’OMS pour la mortalité par cause spécifique.
Cependant, le rapport coût-efficacité estimé à l’aide des données de
la surveillance nationale est beaucoup plus élevé. Cela s’explique
par le fait que l’estimation par l’outil LiST du nombre de décès dus
à la rougeole évités grâce au PEV est plus de dix fois plus élevée
que les données de la surveillance nationale, bien que la réduction
proportionnelle des décès soit beaucoup plus semblable entre les
deux approches.

La différence en nombres absolus peut découler d’une sous-
identification de la mortalité due à la rougeole dans les données de
la surveillance nationale, soit en raison de l’attribution erronée de la
mortalité rougeoleuse à d’autres causes, soit parce que les patients
souffrant de rougeole ne se font pas traiter. En outre, si la sous-

identification des cas a diminué depuis 1980 (comme  on peut s’y
attendre en raison de l’amélioration de la surveillance et de l’accès
aux soins de santé) alors l’ampleur de la baisse de la mortalité due
à la rougeole entre 1980 et 2010 sera sous-estimée.
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Tableau 2
Impact estimé du PEV sur les cas et les décès dus à la rougeole, à la coqueluche, à la diphtérie et à la poliomyélite.

Rougeole Coqueluche Diphtérie Polio Total

Faible1 Élevé1 Faible1 Élevé1 Faible1 Élevé1 Faible1 Élevé1 Faible1 Élevé1

En utilisant les données de la surveillance nationale
Cas 1980 40 000 110 000 35 000 78 000 1 300 3 900 580 1 800 76 880 19 3700
Cas  2010 2 900 15 000 0 6 900 6 610 0 540 2 906 23 050
Décès  1980 170 460 26 59 150 440 22 70 368 1 029
Décès  2010 0,85 4,4 0 2,1 0,11 12 0 12 0,96 30,5
Décès  pour 1 000 cas 1980 4,2 4,2 0,76 0,76 110 110 38 38 0,0048 0,0053
Décès  pour 1 000 cas 2010 0,3 0,3 0,31 0,31 19 19 23 23 0,00033 0,0013
Cas  évités par le vaccin

1980–2010
1,2 3,1 1 2,4 0,038 0,11 0,019 0,058 2,257 5,668

Cas  évités par le vaccin
1980–20102

1 900 5 300 3 700 8 200 2 800 8 800 960 3 200 9 360 25 500

Cas  évités par le vaccin 1996–20103 0,81 2,2 0,77 1,7 0,028 0,08 0,017 0,045 1,625 4,025
Décès  évités par le vaccin 1996–20102,3 380 1 100 3 300 7 300 1 500 4 400 600 1 600 5 780 14 400
Réduction en % des cas due à la vaccination

(comparaison 2010/1980)
93 86 100 91 100 85 100 71 96 % 88 %

Réduction en % des décès due à la vaccination
(comparaison 2010/1980)

99 99 100 96 100 97 100 82 87 % 96 %

En  utilisant LiST
Décès 1980 23 000 300 26 800
Décès  annuels 2000–2010 1 000 50 1250
Décès  évités par le vaccin 1980–2010 366 000 5000 411 000
%  de réduction des décès due à la vaccination (de 1980

à  2000–2010)
96 % 83 % 95 %

1 « Faible » et « élevé » représentent les chiffres des résultats les plus élevés et les plus bas (en termes d’impact de la maladie) de douze modèles de régression linéaire utilisés.
2 Calculé comme  étant le nombre de cas évités par la vaccination au cours de chaque année × taux de létalité au cours de la même  année.
3 L’impact du vaccin pour 1996-2010 n’a été utilisé que pour calculer le rapport coût-efficacité, puisque les coûts financiers n’étaient disponibles qu’à partir de 1996.
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Afin de tenir compte de la sous-identification, nous utilisons les
otifications des oreillons comme  variable de contrôle pour repré-
enter l’évolution de la notification des maladies infectieuses non
iée à la vaccination. Les vaccins contre les oreillons ne sont pas
ystématiquement administrés au Vietnam; c’est pourquoi toute
odification dans la notification des cas d’oreillons doit être due à

’autres facteurs, dont on suppose qu’ils ont la même incidence sur
es autres maladies transmissibles. La variable de contrôle reflète

 la fois (i) les améliorations dans l’identification des maladies qui
eut être à l’origine d’une augmentation de l’incidence, et (ii) des
hangements dans les facteurs de risque de maladies (telles que
’amélioration de l’hygiène) qui peuvent avoir entraîné une baisse
e l’incidence. Une tendance à la baisse de l’incidence des oreillons

 été enregistrée entre 1980 et 1990 environ (voir l’annexe A.2), ce
ui suggère que la baisse des facteurs de risque de maladies a pré-
alu sur l’effet d’une meilleure identification des cas jusque vers la
n de la période couverte par l’étude. Cela signifie que l’incidence
es maladies ajustée pour les oreillons est plus élevée que

’incidence non ajustée dans notre modèle pour la première par-
ie de la période couverte par l’étude. Malheureusement, il n’est pas
ossible de démêler les effets individuels de ces deux changements
vec une variable de contrôle unique. Une autre limitation tient au
ait que cette méthode n’aurait pas reflété les changements dans
’identification des cas de diphtérie, de coqueluche, de rougeole ou
e polio qui n’avaient pas d’incidence sur les oreillons. Par exemple,

l est possible que l’identification des cas de rougeole se soit davan-
age améliorée que celle des oreillons, compte tenu de l’importance
ccordée dans la région à l’élimination de la rougeole [8].

Plusieurs études se sont penchées sur la sous-identification
ans les sources de surveillance vietnamiennes. Une étude auprès
es ménages dans le District de Bavi a comparé la mortalité
nregistrée par le Système de registre civil communal (SRCC) au
ours de la période 1999-2000 à la mortalité estimée à l’aide de
rois autres méthodes (nouveau recensement, système communal
’enregistrement des décès, enquêtes de voisinage) [9]. Cette étude

 montré que le SRCC avait pu omettre environ 19 % des décès,
n particulier chez les nourrissons et les personnes âgées, mais
lle n’a pas examiné les décès qui auraient pu être attribués à une
ause erronée. Une enquête transversale réalisée en 2008/2009 qui
omparait les rapports de surveillance des cas avec les cas enre-
istrés dans les registres de soins de santé des centres de santé
ommunaux a montré un déficit de 61,3 %, 47,5 % et 56,3 %, res-
ectivement, pour les maladies de type grippal, la pneumonie et

a pneumonie grave [10]. Nos propres estimations, en utilisant les
reillons comme  variable de contrôle, indiquent qu’en 1999, 48 %
e cas d’oreillons en plus avaient été omis par rapport à 2010.

Une deuxième cause potentielle de différence entre l’analyse
es données de surveillance et l’outil LiST tient au fait que l’analyse
es données de surveillance procède à un ajustement pour les
éductions de l’incidence et de la mortalité qui pourraient résulter
e facteurs connexes non vaccinaux, tels que l’accès aux soins de
anté, la structure démographique, la santé globale, le surpeuple-
ent et l’assainissement. La réduction de l’incidence des maladies

nfectieuses due à des causes non vaccinales est reflétée en utili-
ant le facteur d’ajustement basé sur la notification des oreillons.
n effet, les notifications de l’incidence des oreillons ont diminué
ntre 1980 et 1990, peut-être en raison d’améliorations de la santé,
vant d’augmenter après 1990, peut-être en raison d’une meilleure
urveillance. La réduction de la mortalité due à des causes non vac-
inales est prise en compte en supposant que les taux de létalité
our une année donnée seraient toujours valables en l’absence de
es facteurs non vaccinaux, même  si la vaccination n’avait pas eu

ieu, et que la vaccination réduirait seulement le nombre de cas de
a maladie.

L’une des limites de notre analyse statistique des données de
urveillance tient au fait qu’elle associe la couverture vaccinale à
(2015) S262–S269

l’incidence des maladies à l’aide de modèles de régression linéaire
qui ne tiennent pas compte des effets non linéaires tels que la pro-
tection collective [7]. Les modèles décrivent de faç on adéquate la
tendance globale à la baisse de la maladie à mesure que la couver-
ture augmente, passant de zéro à près de 100 %, étant donné que les
effets de la protection collective sont minimes aux deux extrêmes
de la fourchette de couverture. Cependant, les flambées dues à des
fluctuations à court terme de la couverture sont moins bien prises
en compte.

LiST adopte une approche différente. En effet, il s’agit d’un
modèle de mortalité à causes multiples, qui reflète les interactions
entre les différentes interventions qui empêchent les décès ou leur
permettent de se produire. Cela repose sur les estimations de la
mortalité de l’OMS à l’aide de modèles de l’histoire naturelle [11].
Toutefois, l’outil LiST attribue les réductions de la mortalité dues
à des interventions préventives (telles que la vaccination) avant
les interventions thérapeutiques (telles que les suppléments ali-
mentaires et l’amélioration de l’accès aux soins hospitaliers). Par
exemple, l’impact de la vaccination contre la rougeole est appliqué
en premier lieu à la mortalité due à la maladie, et l’effet du traite-
ment à base de vitamine A sur la mortalité due à la rougeole n’est
appliqué qu’aux décès associés qui subsistent après le recours à
la vaccination. Par conséquent, LiST est susceptible d’attribuer à la
vaccination une plus grande proportion de la baisse de la mortalité
due à la rougeole depuis 1980 par rapport à l’analyse des données
de surveillance. C’est pourquoi la différence dans les estimations
des deux modèles pourrait découler de la sous-identification dans
les données nationales, d’une surestimation dans l’outil LiST, ou
d’une combinaison des deux.

Ces méthodologies peuvent être utilisées dans d’autres
contextes avec la surveillance des maladies évitables par la vac-
cination pour réaliser une estimation rétrospective de l’impact du
PEV. La méthode de régression peut être utilisée dans n’importe
quel contexte avec (i) une série chronologique adéquate de notifica-
tions de cas et de décès, et (ii) la couverture vaccinale pour les deux
maladies évitées par les vaccins du PEV ainsi qu’une autre mala-
die (les oreillons par exemple) qui n’est pas affectée par les vaccins
existants. LiST a également été utilisé dans d’autres contextes. Par
exemple, une analyse a montré que 11 % de la réduction récente
de la mortalité chez les enfants au Niger est probablement due aux
vaccins [12]. En outre, cet outil a été utilisé pour réaliser une estima-
tion prospective de l’impact potentiel de l’introduction de vaccins
ou de l’accélération de l’introduction plus large de vaccins [13,14].

La différence dans les décès évités entre les deux méthodes dans
notre analyse est considérable, même  après ajustement des don-
nées de surveillance pour tenir compte de la sous-identification.
Cela montre clairement qu’il est important d’utiliser plusieurs
méthodes pour estimer l’impact de la vaccination lorsque des don-
nées observées directement et rapportées activement ne sont pas
disponibles, comme  c’est le cas dans la plupart des pays à faible
revenu et à revenu intermédiaire. Le fait d’avoir plusieurs esti-
mations permet une triangulation d’une fourchette probable au
sein de laquelle le vrai nombre de décès évités est susceptible
de se situer. Toutefois, une étude complémentaire pour déter-
miner l’ampleur de la sous-identification dans les données de
surveillance et l’importance des causes non vaccinales de la baisse
de la mortalité est nécessaire afin de déterminer laquelle de ces
deux estimations est la plus proche de la réalité.

Malgré ces différences, il est très rassurant que ces deux
approches aboutissent globalement à la même  conclusion : le PEV
du Vietnam a eu un impact considérable sur la mortalité et est très
vraisemblablement efficace au regard des coûts, même en partant

d’hypothèses prudentes. À mesure que davantage de pays sortiront
des modalités de financement de GAVI et utiliseront des ressources
internes, il est probable que les analyses économiques et d’impact
des programmes nationaux de vaccination comme  le PEV vont
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Tableau  3
Deux approches pour une estimation rétrospective de l’impact d’un programme de vaccination.

Estimation basée sur la surveillance Estimation basée sur un modèle d’impact

Description Suivi des cas et des décès dus à une maladie avant et pendant la
vaccination

Modélisation de la réduction probable de la morbidité et/ou
mortalité sur la base de l’histoire naturelle de la maladie et de
l’efficacité du vaccin

Points forts Observation directe des changements d’incidence. Donc capacité
de  refléter des effets non linéaires complexes tels que la protection
collective

Moins d’incidence des biais de la surveillance

Limites Affectée par la sous-identification ou l’attribution erronée des

inales

L’impact estimé du vaccin dépend de l’ordre dans lequel les

g
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[

maladies/décès, mais aussi par les changements dans la
morbidité/mortalité dus à des causes connexes non vacc

agner en importance. De plus, notre méthodologie suggère que
ant la surveillance que la modélisation jouent des rôles importants
t complémentaires dans ces estimations (tableau 3).
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r  e  s  u  m  e  n

Les  infections  méningées  sont  souvent  associées  à une  mortalité  élevée  et à des  risques  de séquelles.
Les  coûts  du  traitement  et de  la prise  en  charge  de  la  méningite  constituent  un  lourd  fardeau  pour  les
systèmes  de santé,  particulièrement  dans  les  environnements  où les  ressources  sont  limitées.  L’objectif
de  cette  étude  est  de  passer  en revue  les  données  sur  les  coûts  de la  prise  en  charge  de  la  méningite
dans  les  pays  à  faible  revenu  et à revenu  intermédiaire,  mais  aussi  de  montrer  comment  les  résultats
pourraient  être  extrapolés  aux pays  ne  disposant  pas  de  données  solides.

Nous  avons  procédé  à une  revue  systématique  de  la littérature  de  six bases  de données  pour  identifier
les  études  portant  sur  le  coût  de  la  prise  en  charge  des  cas  suspects,  probables  ou  confirmés  de  méningite,
pour  toutes  les  catégories  d’âges,  dans  les  pays  à faible  revenu  et à revenu  intermédiaire.  Nous  avons
extrait  les  données  sur  les  coûts  des  traitements  et les  séquelles  par  agent  infectieux  et/ou  pathogène,
lorsque  cela était  possible.  À  l’aide  d’une  analyse  de  régression  multiple,  nous  avons  étudié  le lien  entre
les coûts  hospitaliers  et  leurs  déterminants  afin  de  prévoir  les  coûts  dans  les  pays  où  de  telles  données
n’étaient  pas  disponibles.  Ce  lien  a été  utilisé  pour  prévoir  les  coûts  de  traitement  pour  l’ensemble  des
144  pays  à  faible  revenu  et à revenu  intermédiaire.  La  méthodologie  consistant  à  procéder  à une revue
systématique,  à extrapoler  et  à mettre  en place  une  base  de  données  type  peut  servir  à  étayer  les  analyses
coût-efficacité  dans  les  situations  où  les  données  sur  le  coût  de  la  prise  en  charge  sont  limitées.  Les  coûts
immédiats  et  à  long  terme  de la méningite  ont  pu  être  extrapolés  aux pays  dépourvus  de données  fiables.

Bien  que  seules  les  causes  bactériennes  de la méningite  soient  évitables  grâce  à la  vaccination,  il  est
fondamental  que les  pays  à faible  revenu  et à revenu  intermédiaire  comprennent  mieux  les coûts  du
traitement  de la méningite  pour  être  en  mesure  d’évaluer  le rapport  coût-efficacité  des  interventions
proposées  dans  leur  pays.  Ces  informations  sur  les  coûts  seront  des  données  importantes  pour  les  études
coût-efficacité  futures,  notamment  pour  ce qui  est  des  vaccins.
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1. Introduction

La méningite infectieuse est une cause majeure de morbidité
et de mortalité dans le monde, dans la mesure où elle a été res-

ponsable de 422 900 décès et de 2 628 000 années vécues avec
une incapacité (years lived with disability, YLD) en 2010 [1,2]. Bien
que la méningite résulte des quatre principaux agents pathogè-
nes (les bactéries, les virus, les champignons et les parasites), la
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éningite bactérienne est responsable de plus de 65 % des décès
us à la méningite [1].

L’évaluation précise du coût de la méningite fait partie inté-
rante du processus décisionnel fondé sur des données probantes
ans les pays à faible revenu et à revenu intermédiaire (PFR-PRI)
isposant de ressources limitées pour mettre en œuvre des pro-
rammes de santé publique [3]. Les coûts de la prise en charge
ont des éléments clés pour évaluer le rapport coût-efficacité des
nterventions contre la maladie. Cependant, il peut s’avérer difficile
’obtenir de telles données, en particulier dans des environne-
ents où les ressources sont limitées et pour les maladies rares

t/ou ayant des effets à long terme. L’objectif de cette étude est
’examiner les données sur les coûts de la prise en charge de la
éningite dans les pays à faible revenu et à revenu intermédiaire

 y compris l’ensemble des 144 pays à faible revenu et à revenu
ntermédiaire de la tranche inférieure et de la tranche supérieure
elon la classification de la Banque mondiale (voir annexe 1) — dans
a littérature publiée, mais aussi de montrer comment les résultats
euvent être extrapolés aux pays dépourvus de données solides.

Les objectifs de cette étude sont les suivants : (1) évaluer les
oûts médicaux directs et les coûts indirects des différents types
’infections méningées ; (2) estimer le coût normalisé du traite-
ent des infections méningées dans les pays à faible revenu et à

evenu intermédiaire disposant de données primaires ; et (3) à
artir des pays disposant de données, extrapoler les coûts aux 144
ays à faible revenu et à revenu intermédiaire.

. Méthodes

.1. Stratégie de recherche et critères de sélection

Les études ont été identifiées sur la base d’une revue systémati-
ue de la littérature comprenant des données primaires des pays à
aible revenu et à revenu intermédiaire pour toutes les catégories
’âges sur les cas suspects, probables ou confirmés de méningite
actérienne. Les bases de données suivantes ont été consultées:

Le Registre central Cochrane des essais contrôlés (CENTRAL) (ver-
sion actuelle);
PubMed (de 1950 à aujourd’hui);
EMBASE (de 1980 à aujourd’hui);
CINAHL (de 1981 à aujourd’hui);
Bases de données régionales par pays de l’OMS (toutes);
Littérature éco. (toute).

La stratégie de recherche a fait appel à une combinaison de
ermes issus du vocabulaire contrôlé (MeSH) et de termes issus
u vocabulaire libre. Les termes de recherche clés comprenaient
es termes liés à la méningite ou aux bactéries responsables de la
éningite, aux coûts ou aux analyses économiques et aux pays à

aible revenu et à revenu intermédiaire. Ont été exclus les articles
ui ne comportaient pas de données primaires, ne traitaient pas
e la méningite ou traitaient de cas de méningite résultant d’une
tiologie non infectieuse, n’examinaient pas la question des coûts,
e portaient pas sur les humains, ou dont le résumé n’était pas
édigé en anglais. Au cours de l’analyse du texte intégral, les arti-
les comportant les résultats d’une étude déjà présentée dans un
utre article ont également été exclus. Dans un premier temps, les
itres et les résumés ont été rapidement passés en revue, puis s’en
st suivie une analyse du texte intégral.
.2. Extraction des données et ajustement des coûts

Nous avons extrait les données sur les coûts de la prise en charge
t les séquelles par agent infectieux et/ou pathogène, lorsque cela
S (2015) S270–S278 S271

était possible. Les données relatives aux coûts directs et indirects
ont été extraites de chaque étude incluse. Tous les coûts ont été
ajustés en dollars US (USD) de 2012 au moyen d’une conversion
initiale des coûts de l’année de l’étude en monnaie locale (UML),
suivie de l’application de la hausse de l’indice des prix à la con-
sommation (IPC) en monnaie locale, puis d’une conversion entre la
monnaie locale de 2012 et le dollar US de 2012 [4].

2.3. Score de qualité des études incluses

En utilisant le cadre du groupe de travail GRADE comme modèle,
une méthodologie d’attribution de scores de qualité a été adap-
tée au contexte des études d’évaluation des coûts [5]. Les facteurs
qui ont réduit la confiance dans la qualité méthodologique com-
prenaient : les coûts obtenus dans le cadre d’entretiens, des
échantillons de petite taille (< 100), une étude menée dans un con-
texte qui n’était pas propre à un pays et d’autres faiblesses dans la
conception de l’étude, telles que les biais de conception de l’étude
reconnus par l’auteur. Afin d’en évaluer la qualité, les études se
sont vu attribuer un score de qualité de 5, et des déductions ont
été opérées pour tenir compte des faiblesses de l’étude en fonction
de critères relatifs à la collecte des données primaires, à la taille de
l’échantillon et à la conception de l’étude. Plus précisément, le score
de qualité de 5 demeurait inchangé si ces facteurs ne s’appliquaient
pas à l’étude en question, mais il diminuait d’un niveau en cas de
risque grave et de deux en cas de risque très grave en termes de
qualité.

2.4. Calcul du coût normalisé de la prise en charge de la méningite

Afin d’estimer les coûts normalisés de la prise en charge pour
le traitement de la méningite, la moyenne des coûts directs et
indirects a été calculée sur la base des données disponibles par com-
posante de coût. Pour les études qui portaient spécifiquement sur
le contexte d’un pays unique, le total des coûts de traitement a été
déterminé en additionnant les composantes de coûts pertinentes.
Dans certains cas, les articles fournissaient le montant total du coût
du traitement, qui a été utilisé lorsque cela était approprié (8 arti-
cles). Les scores de qualité ont été utilisés pour calculer un coût
moyen pondéré dans le contexte d’un pays, lorsque ledit contexte
fait l’objet de plusieurs études de coûts disponibles (20 articles). La
liste complète des scores de qualité par étude figure au Tableau 2.
Deux articles présentaient les coûts liés à plusieurs milieux hos-
pitaliers ou options de traitement, et les méthodes suivantes ont
été utilisées pour estimer le coût total par cas : (1) le nombre de
patients pour chaque milieu hospitalier a été utilisé pour obtenir
une moyenne pondérée des coûts estimés par cas pour cette étude
[6]; ou (2) une moyenne simple a été calculée pour les différen-
tes options de traitements des infections méningées, avec la même
pondération [7].

Nous avons défini l’estimation des coûts de faç on à refléter le
coût des soins dispensés en milieu hospitalier [8–10]. Par consé-
quent, les coûts estimés portent sur les coûts médicaux directs du
traitement de la méningite en milieu hospitalier.

2.5. Analyse des données

Nous avons compilé la liste suivante de covariables qui sont
régulièrement associées aux coûts des traitements, selon les
documents d’information pour la base de données WHO-CHOICE
[11–13], y compris : la région de l’OMS (région); le niveau de revenu
tel que défini par la Banque mondiale (revenu) [14] ; le produit

intérieur brut par habitant (PIB) [14] ; la densité de population (den-
sité) [15] ; le pourcentage de la population dans les zones urbaines
(urbain) [14] ; le taux de mortalité chez les enfants de moins de
5 ans pour 1000 naissances vivantes (mortalité) [16] ; le nombre
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Fig. 1. Résultats de la reche

e lits d’hôpitaux pour 10 000 habitants (lits) [16] ; la densité de
édecins pour 10 000 habitants (médecin) [16] ; les dépenses de

anté par habitant (dépsan) [15] ; et les dépenses des administra-
ions publiques dans la santé en % du total des dépenses publiques
déppub) [17].

Chaque covariable a été obtenue pour l’ensemble des 144 pays
 faible revenu et à revenu intermédiaire, à l’exception du niveau
e revenu de la Banque mondiale pour les Îles Cook, Nauru et Niue,
ans la mesure où ces petites îles du Pacifique ne sont pas clas-
ées par la Banque mondiale. Pour les besoins de cette analyse,
es trois nations ont été classées dans la catégorie à revenu inter-
édiaire de la tranche inférieure, sur la base du PIB par habitant
oyen de la région du Pacifique occidental (WPRO) de 3 260
SD.

Nous avons eu recours à une régression linéaire multiple pour
nalyser l’impact de ces covariables sur les 27 coûts disponi-
les à l’échelle d’un pays. Étant donné que ces données de coûts
taient biaisées vers la droite, les coûts de traitement ont été log-
ransformés. Il a été procédé à une recherche de non-linéarité parmi
es covariables et les variables relatives à la région de l’OMS et
u niveau de revenu de la Banque mondiale ont été incluses au
oyen de variables d’indicateur. Toutes les covariables ont ensuite

té testées pour en déterminer la signification, à la fois indivi-
uellement, au moyen des tests du rapport de vraisemblance, et
nsemble, avec un test F de modèles emboîtés [18]. Les interactions
ossibles entre les variables qualitatives pour la région et les reve-
us ont également été évaluées avec chaque covariable continue.
ous avons également examiné les critères d’information d’Akaike

Akaike Information Criteria, AIC) pour déterminer le modèle le
lus parcimonieux au regard de la liste initiale des covariables
déquates pour les prévisions [19], ce qui a conduit à l’exclusion
es variables qualitatives région et revenu,  ainsi que des variables
ontinues lits,  médecin et déppub. Nous avons également opéré
es recoupements entre les tests de signification et les tests de
ignification non paramétriques par bootstrap,  afin de détecter
es éventuelles faiblesses dans les hypothèses du modèle ou la
etite taille des échantillons [20]. Le modèle sélectionné a été

tilisé pour prévoir les coûts de traitement hospitalier. Pour corri-
er le biais de retransformation, nous avons inclus un facteur de
orrection dans l’équation de régression (outil d’estimation de
uan [21]).
e la revue de la littérature.

3. Résultats

3.1. Sélection des études

Dans le cadre de la revue systématique, notre recherche initiale
a débouché sur 1 817 articles comme  le montre la Fig. 1. Après
avoir examiné les titres et les résumés, 94 de ces articles ont été
considérés comme  potentiellement pertinents. Parmi ceux-ci, qua-
tre étaient rédigés en espagnol [22–25], deux en portugais [26,27],
un en franç ais [28] et un autre en roumain [29], les articles res-
tants étant en anglais. Treize articles ont été exclus avant l’examen
du texte intégral, car il s’agissait de résumés de conférences. Le
texte intégral des articles restants a été examiné plus avant pour
inclusion dans l’analyse. Quatorze articles ont été exclus car ils ne
comprenaient pas d’analyse ou de données chiffrées sur les coûts
[30–43]. Huit autres ont été exclus car ils n’analysaient pas les coûts
spécifiques à la méningite [24,29,44–49]. Vingt-neuf autres articles
ont été exclus dans la mesure où ils ne contenaient pas de don-
nées primaires [26,50–71]. Deux articles ont également été exclus
car le contexte étudié était un pays à revenu élevé [72,73]. Enfin,
nous n’avons pas été en mesure d’obtenir un article, qui a été exclu
comme  manquant [74].

Au total, 27 articles ont été sélectionnés pour inclusion dans
l’analyse finale. Le Tableau 1 des caractéristiques relatives aux con-
textes des études, aux types de coûts et à l’étiologie des méningites
étudiées dans ces articles. Plus de la moitié des études (17 études)
provenait de pays à revenu intermédiaire de la tranche supérieure,
traitaient de la méningite bactérienne (18 études) et portaient prin-
cipalement sur les coûts directs (18 études).

3.2. Évaluation de la qualité et des caractéristiques des études

Le Tableau 2 présente des informations étude par étude sur les
indicateurs de qualité qui ont été évalués ainsi que sur les caracté-
ristiques des études. Tous les articles inclus dans l’examen final
étaient conç us comme  des études observationnelles; par consé-

quent, les études observationnelles se sont vu accorder le score
de qualité le plus élevé au départ (à la différence de GRADE, qui
attribue un meilleur classement aux essais contrôlés randomisés
qu’aux études observationnelles) [5].
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Tableau  1
Caractéristiques des études

Région Études (n)

AFRO 9
AMRO 9
EMRO 3
EURO 2
SEARO 2
WPRO 2
Revenua

Faible revenu 5
Revenu intermédiaire de la tranche inférieure 7
Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 17
Contexte
Échelle nationale 10
Régional 1
Ville ou province 16
Coûts
Coûts directs uniquement 18
Coûts directs + indirects 9
Coûts des séquelles 8
Classification de la pathologie
Bactérienne 18
Haemophilus influenzae de type b (Hib) 8
Streptococcus pneumoniae 8
Neisseria meningitidis 39
Virale 1
Autre (y compris fongique, parasitaire ou non spécifiée) 8
Confirmée en laboratoire 9

a Faible revenu: RNB par habitant de 1035 USD ou moins; revenu intermédiaire
de  la tranche inférieure: RNB par habitant de 1036 à 4085 USD; revenu intermé-
diaire de la tranche supérieure: RNB par habitant de 4086 à 12 615 USD.
Note:  le nombre d’articles relatifs au revenu et celui relatif aux pathologies ne
correspondent pas au nombre total d’articles inclus (n = 27) car certains d’entre eux
traitaient de pays avec plusieurs niveaux de revenu ou de causes multiples pour la
p
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v
n
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t
a

( jej/N)  corrigeant le biais de retransformation.
athologie.

.3. Résultats en matière de coûts

Les articles ont fourni des données sur les coûts pour 27 pays
ifférents; certaines de ces études avaient des contextes qui se che-
auchaient et d’autres analysaient plus d’un contexte. Les coûts
ormalisés de la prise en charge des infections méningées en résul-
ant en dollars US de 2012 sont présentés au Tableau 3.
Les coûts médicaux directs des soins hospitaliers des infec-
ions méningées varient largement, oscillant entre 37 USD environ
u Malawi et près de 25 000 USD en Chine, ce qui suggère des

Fig. 2. Carte des coûts de traitem
S (2015) S270–S278 S273

différences tant en terme de sévérité de l’infection que de coûts au
niveau des établissements selon le contexte (Fig. 2).

3.4. Résultats des régressions

L’équation utilisée pour prévoir les coûts de traitement des
infections méningées s’est appuyée sur le PIB par habitant, la den-
sité de la population, le pourcentage de la population dans les zones
urbaines, le taux de mortalité chez les enfants de moins de 5 ans et
les dépenses de santé par habitant. Le modèle final part du principe
que ces déterminants permettent de prévoir logiquement les coûts
de traitement en faisant office de variables de substitution pour la
mesure dans laquelle les coûts de traitement de la méningite sont
susceptibles de différer d’un pays à l’autre en supposant que les
coûts évoluent en fonction du niveau de revenu du pays, des diffé-
rences régionales basées sur la distribution de la population, et du
niveau des soins de santé fournis dans ce pays.

Même  si plusieurs des covariables n’étaient pas significatives
dans les résultats de la régression (Tableau 4), les tests F de modèles
emboîtés ont montré que les covariables contribuaient considé-
rablement au modèle en tant que groupe (p < 0,001). En outre, le
critère de l’AIC indiquait que le modèle final donnait les meilleurs
résultats en termes de prévision hors-échantillon possible, c’est-à-
dire en équilibrant la parcimonie du modèle et son ajustement à
l’échantillon disponible. Les diagnostics de régression des valeurs
résiduelles n’ont pas montré de relation systématique entre les
valeurs résiduelles et les valeurs adaptées, ce qui indique que le
modèle était bien adapté aux données. Le modèle final utilisé pour
prévoir les coûts avait un R2 de 0,62.

Nous avons extrapolé les coûts de traitement des 27 contextes
aux 144 pays à faible revenu et à revenu intermédiaire à l’aide de
l’équation suivante:

Coûtsi = exp
[

ˇ0 + ˇ1 × PIBi + ˇ2 × densité i + ˇ3 × urbainei

+ˇ4 × mortalité i + ˇ5 × dépense de santé i +
∑

j

ej

N

]
,

où ej correspond aux valeurs résiduelles de l’ensemble de don-
nées utilisé pour l’analyse avec la taille d’échantillon N et le terme∑
Dans l’ensemble, ces coûts variaient entre 42 USD et 9 300 USD.
Le coût de traitement médian par niveau de revenu était de 170
USD pour les pays à faible revenu; 790 USD pour les pays à revenu

ent (dollar US de 2012).
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Tableau 2
Évaluation des indicateurs relatifs à la qualité et aux caractéristiques des études

Auteur principal Année Pays Coûts directs
inclus
unique-ment

Coûts directs +
indirects inclus

Coûts des
séquelles
inclus

Coûts basés
sur des
entretiens

Type de
ménin-gite
précisé

Méningite
confirmée en
laboratoire

Contexte
d’étude:
national

Contexte
d’étude: ville
ou province

Contexte
d’étude:
régional

Taille
d’échantillon
< 100

Score de
qualité

No de
Réf.

Faible revenu
Van Damme, W. 2004 Guinée X X X 3 [87]
Akumu AO 2007 Kenya X X X X X 4 [88]
Ayieko, P. 2009 Kenya X X X 3 [6]
Nelson, E. 1995 Malawi X X 3 [89]
Rajasingham, R. 2012 Ouganda X X X X 2 [7]
Revenu intermédiaire de la tranche inférieure
Gessner, B. D. 2008 Indonésie X X X X 4 [90]
Veeken, H. 1998 Nigéria X X X 3 [91]
Hussain, H. 2006 Pakistan X X X X 1 [83]
Griffiths, U. K. 2012 Sénégal X X X X X 1 [82]
Anh, D. D. 2010 Vietnam X X X 3 [92]
Revenu intermédiaire de la tranche supérieure
Augustovski, F. A. 2009 Argentine X X X X X 3 [79]
Lucarevschi, B. R. 2012 Brésil X X X X 3 [27]
Colombini, A. 2009 Burkina Faso X X X X 3 [81]
Colombini, A. 2011 Burkina Faso X X X 2 [80]
Levine, O. S. 1993 Chili X X X X 3 [93]
Lee, K. K. 2009 Chine X X X X X X 1 [84]
Alvis Guzmán, N. 2006 Colombie X X X X X 3 [22]
Arciniegas, W.  2006 Colombie X X X 4 [23]
Sabayan, B. 2007 Iran X X X 3 [94]
Talbird, S. E. 2010 Mexique X X X X X X 1 [86]
Platonov, A. E. 2006 Russie X X X X X X 3 [95]
Wright, P. 2007 Thaïlande X X X X X 3 [96]
Soltani, M.  S. 2005 Tunisie X X X X X X 3 [28]
Larraz, G. G. 2010 Uruguay X X X X X 4 [25]
Plusieurs contextes nationaux
Griffiths, U. K. 2011 Bélarus et Ouzbékistan X X X X X 4 [97]
Constenla, D. 2007 Brésil, Chili et Uruguay X X X 5 [98]
Sinha, A. 2008 Argentine, Brésil, Chili,

Colombie, République
dominicaine,
Honduras, Mexique,
Panama, Uruguay,
Venezuela

X X X X 1 [85]
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Tableau  3
Coûts globaux normalisés et agrégés de la prise en charge de la méningite

Pays Région de l’OMS Niveau de revenu de la Banque mondiale Coûts (USD de 2012)

Argentine AMRO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 2 413 USD
Bélarus EURO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 1 341 USD
Brésil  AMRO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 3 111 USD
Burkina Faso AFRO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 81 USD
Chili  AMRO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 4 916 USD
Chine  WPRO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 24 700 USD
Colombie AMRO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 6 679 USD
République dominicaine AMRO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 2 230 USD
Guinée  AFRO Faible revenu 43 USD
Honduras AMRO Revenu intermédiaire de la tranche inférieure 2 012 USD
Indonésie SEARO Revenu intermédiaire de la tranche inférieure 301 USD
Iran  EMRO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 6 133 USD
Kenya  AFRO Faible revenu 246 USD
Malawi AFRO Faible revenu 37 USD
Mexique AMRO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 12 909 USD
Nigéria AFRO Revenu intermédiaire de la tranche inférieure 99 USD
Pakistan EMRO Revenu intermédiaire de la tranche inférieure 5 188 USD
Panama AMRO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 2 523 USD
Russie  EURO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 2 104 USD
Sénégal AFRO Revenu intermédiaire de la tranche inférieure 2 609 USD
Thaïlande SEARO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 549 USD
Tunisie EMRO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 2 199 USD
Ouganda AFRO Faible revenu 313 USD
Uruguay AMRO Revenu intermédiaire de la tranche supérieure 4 173 USD

evenu
evenu
evenu

i
à
t
2
E
l

4

d
c
s
d
m
p
r
l
p
r
s
e
t
c
r
t
d
c
g

T
R

Ouzbékistan EURO R
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ntermédiaire de la tranche inférieure; et 2 100 USD pour les pays
 revenu intermédiaire de la tranche supérieure. Le coût de trai-
ement médian par région de l’OMS était de 250 USD pour AFRO;

 000 USD pour AMRO; 1 500 USD pour EMRO; 2 100 USD pour
URO; 630 USD pour SEARO et 890 USD pour WPRO. On trouvera
a liste complète des coûts des traitements prévus à l’annexe 1.

. Analyse

Cet examen a montré que les données primaires sur les coûts
e la prise en charge de la méningite sont disponibles dans un
inquième des pays à faible revenu et à revenu intermédiaire et
uggère une méthode d’évaluation des coûts normalisée au moyen
’une analyse de régression linéaire multiple pour réaliser une
odélisation des coûts dans d’autres pays. Ces estimations extra-

olées peuvent être utiles non seulement pour des analyses de
entabilité au niveau mondial ou régional, mais également en
’absence de données de qualité au niveau des pays. Par exem-
le, au lieu d’utiliser les données des pays voisins ou des données
égionales lorsque les données primaires relatives aux coûts ne
ont pas disponibles [39,75], cette méthode peut fournir une
stimation plus étayée. Spécifiquement, ce type d’analyse peut con-
ribuer aux analyses futures au niveau des pays menées dans le
adre de projets comme  WHO-CHOICE en fournissant des données
évisées permettant d’actualiser les estimations des coûts en fonc-

ion des établissements [76]. Certes, les analyses coût-efficacité
ans les pays s’efforcent d’employer des données sur les coûts spé-
ifiques aux pays rigoureusement validées, en s’appuyant sur de
randes bases de données liées à la population ou sur des collectes

ableau 4
ésultats de l’analyse de régression linéaire multiple avant coûts prévus

Variable Coefficient 

PIB par habitant 0,0002 

Densité  de population −0,0015 

%  de population urbaine 2,3796 

Taux  de mortalité < 5 pour 1000 naissances vivantes −17,9943 

Dépenses de santé par habitant −0,0027 
 intermédiaire de la tranche inférieure 300 USD
 intermédiaire de la tranche supérieure 1 934 USD
 intermédiaire de la tranche inférieure 164 USD

de données prospectives, mais ces études sont onéreuses et rares.
Les coûts spécifiques par pays modélisés par un outil économétri-
que fournissent une indication générale des coûts de traitement qui
peut être préférable à des données brutes au niveau national sans
examen normalisé fiable.

La principale limite de cette analyse tient à la petite taille de
l’échantillon, qui affecte également les vérifications des hypothè-
ses de répartition pour l’analyse de régression. Bien que nous ne
puissions pas tester de faç on adéquate l’hypothèse de normalité du
terme d’erreur, les études ont montré que le test F, utilisé dans la
présente analyse, se comporte de faç on prudente [18]. Nous avons
aussi vérifié nos résultats en utilisant la méthode du bootstrap non
paramétrique, dont il a été démontré qu’elle fonctionne bien pour
des échantillons de petite taille [77]; ces deux méthodes produisent
des résultats très similaires.

La qualité de ces données chiffrées est affectée par la rareté des
données primaires dans la littérature et le manque de normalisation
dans la conception des études et les types de coûts présentés. Les
conclusions de la revue systématique suggèrent que seulement 19%
des pays à faible revenu et à revenu intermédiaire disposent de
données primaires pour les coûts de traitement de la méningite.
Sur les 27 pays ayant de telles données, la plupart se situaient dans
les régions AFRO (8) et AMRO (10), tandis que les autres régions
s’appuyaient sur les données de 1 à 3 pays, ce qui pourrait limiter
la robustesse des prévisions pour ces régions. En outre, tandis que

18 articles se concentraient sur les coûts médicaux directs de la
prise en charge de la méningite, 9 articles avaient également pu
inclure les coûts indirects, tels que les coûts relatifs au transport et
aux soignants. Dans la mesure où les coûts indirects tels que les frais

Erreur type Valeur-P (Intervalle de confiance à 95 %)

0,0002 0,359 (−0,0002 - 0,0006)
0,0044 0,731 (−0,0107 - 0,0077)
2,3858 0,330 (−2,5819 - 7,3411)
7,7752 0,031 (−34,1637 - −1,8249)
0,0028 0,348 (−0,0086 - 0,0032)
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Tableau 5
Ajustement prévu du modèle (dollar US de 2012)

Pays Région de l’OMS Niveau de données (n) Coûts du traitement Coûts prévus Différence en %

Argentine AMRO Pays (1) + Régional (1) 2 413 USD 5 151 USD 113
Bélarus EURO Pays (1) 1 341 USD 4 423 USD 230
Brésil AMRO Ville (1) + Régional (2) 3 111 USD 2 693 USD −13
Burkina Faso AFRO Province (2) 81 USD 51 USD −38
Chili  AMRO Régional (3) 4 916 USD 5 679 USD 16
Chine WPRO Ville (1) 24 700 USD 2 083 USD −92
Colombie AMRO Pays (2) + Régional (1) 6 679 USD 3 001 USD −55
République dominicaine AMRO Régional (1) 2 230 USD 1 957 USD −12
Guinée AFRO Ville (1) 43 USD 152 USD 251
Honduras AMRO Régional (1) 2 012 USD 1495 USD −26
Indonésie SEARO Établissement (1) 301 USD 1 598 USD 431
Iran  EMRO Ville (1) 6 133 USD 2 116 USD −65
Kenya AFRO Pays (2) 246 USD 253 USD 3
Malawi AFRO Ville (1) 37 USD 152 USD 315
Mexique AMRO Pays (1) + Régional (1) 12 909 USD 3 971 USD −69
Nigéria AFRO Province (1) 99 USD 149 USD 50
Pakistan EMRO Établissement (1) 5 188 USD 289 USD −94
Panama AMRO Régional (1) 2 523 USD 2 128 USD −16
Russie EURO Ville (1) 2 104 USD 9 319 USD 343
Sénégal AFRO Établissement (1) 2 609 USD 477 USD −82
Thaïlande SEARO Établissement (1) 549 USD 1 599 USD 191
Tunisie EMRO Pays (1) 2 199 USD 2 716 USD 24
Ouganda AFRO Établissement (1) 313 USD 127 USD −59
Uruguay AMRO Pays (2) + Régional (1) 4 173 USD 4 709 USD 13
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e transport et les pertes de productivité n’étaient pas normalisés
tude par étude, l’exclusion de ces coûts, ainsi que des charges à
ayer dans des établissements autres que les hôpitaux, des coûts
ormalisés de la prise en charge, constitue une autre limite de la
résente étude.

Afin de présenter les coûts de traitement par pays, nous avons
laboré la méthode de pondération des coûts pour les contex-
es nationaux faisant l’objet de données primaires multiples, afin
’aboutir à un montant unique et normalisé des coûts de traitement
our chaque pays. Bien que cette méthode ait été systématique-
ent utilisée pour les pays ayant fait l’objet de plusieurs études,

e facteur de pondération n’a pas été validé en externe. Pour le
odèle de régression, des méthodes non paramétriques auraient

u fournir des avantages supplémentaires pour la prise en compte
es erreurs importantes dans la recherche de ces données, mais ces
vantages risquent d’être négligeables compte tenu du petit nom-
re de coûts de traitement par pays disponibles. S’il est vrai que
ette analyse statistique est limitée de par la disponibilité réduite de
onnées primaires [78], les données actuelles incluses pourraient
galement être améliorées en termes de qualité et de niveau de
ommunication des données, étant donné que neuf articles dans
et examen comprenaient des montants de coûts obtenus dans le
adre d’entretiens avec des médecins, des patients ou des experts
6,79–86].

Le modèle permet de faç on relativement acceptable de prévoir
es coûts des traitements dans les pays qui disposaient des données
rimaires au niveau des établissements, des villes, des provinces
u au niveau national, en dehors de quelques pays pour lesquels
es résultats étaient basés sur des analyses régionales (Tableau 5).
lors que l’ajustement prévu du modèle pouvait laisser espérer des
rojections de coûts de traitement plus étroitement alignées sur

es coûts de traitement observés, on constate que les coûts prévus
iffèrent souvent en raison de la grande variabilité des données ori-
inales sur les coûts dans les différents pays. La validité externe des
onnées originales sur les coûts à l’échelle nationale constitue une

utre limite des coûts de l’échantillon, qui ont parfois été obtenus
u niveau de l’établissement, de la ville ou de la province. En outre,
a robustesse de l’ajustement peut souffrir de la taille réduite de
’échantillon.
300 USD 628 USD 109
1 934 USD 5 756 USD 198
164 USD 655 USD 300

Malgré ces limites, la méthodologie employée dans cette revue
systématique puis dans l’analyse des coûts permet d’estimer de
faç on utile les coûts de la prise en charge des infections méningées
dans 144 pays à faible revenu et à revenu intermédiaire. Le score
de qualité a été conç u de sorte à être pertinent dans le contexte
des études d’évaluation des coûts, afin de permettre d’estimer les
coûts de traitement de la méningite à travers toute une série de
catégories de coûts. À partir de 27 études de qualité variable, nous
avons déterminé les coûts normalisés de traitement de la méningite
pour 27 pays différents, ce qui offre une perspective plus spécifique
à cette maladie des coûts des traitements hospitaliers et fournit par
ailleurs une base pour notre extrapolation des coûts.

Cette étude a également mis  en exergue la nécessité de réa-
liser des recherches à l’avenir, non seulement pour compiler des
données primaires supplémentaires sur les coûts, mais aussi pour
élaborer de nouvelles méthodes pour ce type d’extrapolation des
coûts. Les recherches futures sur la normalisation des bases de don-
nées sur les coûts propres aux maladies évitables par la vaccination,
entre autres, seront importantes pour les études coût-efficacité
dans les pays ne disposant pas de données fiables.

Les sources de données pour ce type d’analyse sont sujettes à de
nombreuses formes de biais et d’erreurs de mesure. Les résultats
de cette analyse peuvent s’avérer utiles pour mieux comprendre
ce que peuvent être les coûts pour les pays disposant de peu de
données, et peuvent contribuer à étayer l’élaboration des politiques
relatives aux interventions de lutte contre les maladies, telles que
la vaccination. La science dans le domaine de l’estimation des coûts
évolue encore rapidement.

Cette analyse exploratoire des données peut fournir de
précieuses informations sur l’estimation des coûts dans des envi-
ronnements faisant l’objet de peu de données.

Auteurs
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mis  au point la méthodologie. AP et JM ont collecté les données et
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la révision critique du manuscrit et ont approuvé l’article final.
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Introduction  :  deux  vaccins  contre  les  infections  à  rotavirus  du  groupe  A  (RVA)  sont  disponibles  dans  le
monde  depuis  2006  : un vaccin  monovalent  (Rotarix®,  RV1)  et  un  vaccin  pentavalent  (RotaTeq®,  RV5).  À
l’heure  actuelle,  16 pays  et  1 territoire  de  la région  de  l’Amérique  latine  et  des  Caraïbes  (ALC)  ont  introduit
ces  vaccins  dans  leur  programme  de  vaccination,  et  plusieurs  études  ont  depuis  été  menées  dans  différents
pays  de  cette  région  afin  d’en  évaluer  les  retombées  et l’efficacité.  L’objectif  de  l’étude  nommée  en titre
était d’évaluer  l’efficacité  des  vaccins  contre  le  RVA  dans  les  pays  de  la  région  d’ALC.
Méthodologie  : nous  avons  réalisé  une  revue  systématique  et  une  méta-analyse  des  études  menées  chez
les enfants  de  moins  de  cinq  ans hospitalisés  en raison  d’une  diarrhée  à  RVA confirmée  en  laboratoire.
Nous  avons  effectué  nos  recherches  dans  Medline,  EMBASE,  WOS,  LILACS,  Scopus  et  d’autres  sources,
pour  la  période  allant  de  2006  à octobre  2013.  Deux  évaluateurs  indépendants  ont  repéré  les  études  qui
répondaient  aux critères  de  sélection  prédéfinis  et en  ont  extrait  les  données  pertinentes  d’après  un
protocole  établi.  Des  estimations  regroupées,  obtenues  à partir  de  modèles  à effets  fixes  et  aléatoires,  ont
été  stratifiées  selon  les  modificateurs  d’effets  sélectionnés.
Résultats  :  sur  les  806 articles  répondant  aux critères  initiaux,  8 études  cas-témoins  comptant
27 713 participants  (6 265  cas  et 21  448  témoins)  ont  été incluses  dans  les  analyses  finales.  Les  estima-
tions  regroupées  ont  été  réalisées  à l’aide  de  différents  types  de  témoins,  d’où  les différences  au  chapitre
des  degrés  d’efficacité.  L’efficacité  de  deux  doses  de  RV1  contre  les  hospitalisations  dues  à une  infection  à
rotavirus  variait  de  63,5 %  (IC à 95  % : 39,2-78,0)  à 72,2  % (IC  à 95 %  : 60,9-80,2).  L’efficacité  du  RV1  variait
de  75,4  % (IC  à 95 % :  64,6-82,9)  à 81,8  % (IC  à 95 % : 72,3-88,1)  chez  les  nourrissons  de  moins  de  12 mois,
et  de  56,5  % (IC à 95  %  : 26,2-74,3)  à  66,4 % (IC  à 95  % : 54,1-75,5)  chez les  nourrissons  de  plus  de  12  mois.
L’efficacité  du  RV5  contre  la  diarrhée  d’un  score  de  gravité  supérieur  à  11  sur  l’échelle  Vesikari  chez les
nourrissons  de  6  à  11  mois  variait  de  76,1  % (IC à 95  %  : 57,6-86,6)  à 88,8  %  (IC  à 95  %  : 78,3-94,3).  De  plus,
l’efficacité  du  vaccin  contre  la  souche  G2P  était  de  63,5  % (IC  à 95 %  : 29,4-82,6)  [4].

Conclusion  :  les  vaccins  contre  le  RVA ont  prévenu  de  faç on  constante  les  hospitalisations  dues  aux  diar-
rhées  dans  les pays  de  la  région  d’ALC.  Les  résultats  se sont  révélés  plus  robustes  pour  le RV1.  L’efficacité
a  été  démontrée  en  utilisant  des  groupes  témoins  différents,  mais  semblait  légèrement  supérieure  avec
les  groupes  témoins  issus  de  la population  générale.  L’efficacité  était  plus  élevée  chez  les  nourrissons  de
moins  de 12  mois,  et  plus  faible  chez  les  enfants  plus  âgés.

© 2015  Publié  par  Elsevier  Ltd.
Veuillez citer cet article sous presse comme suit : Oliveira LHd, et al.
fficacité du vaccin contre le rotavirus dans les pays d’Amérique latine
t  des Caraïbes : revue systématique et méta-analyse. Vaccine 33S1, 2015,
ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2014.11.060.
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Adresse e-mail : oliveirl@paho.org (L.H.d. Oliveira).

ttp://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.10.062
264-410X/© 2015 Publié par Elsevier Ltd.
1. Introduction

À l’âge de 3 à 5 ans, pratiquement tous les enfants ont été infec-
tés par les rotavirus du groupe A qui, partout dans le monde, sont

la première cause de diarrhée sévère avec déshydratation chez les
enfants de moins de 5 ans [1,2]. Dans le monde entier, en 2008, les
diarrhées à RVA ont causé 453 000 décès chez les enfants de moins
de cinq ans, ce qui représente 37 % des décès attribuables à la
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iarrhée et 5 % de tous les décès chez les enfants de moins
e 5 ans [3]. Selon des estimations effectuées pour 14 pays
’Amérique latine, les RVA sont à l’origine de 6 302 décès et de
29 656 hospitalisations annuellement en l’absence de vaccination
ontre les RVA [4]. Plus récemment, les décès causés par les RVA
nt été estimés à environ 197 000 en 2011, ce qui signifie qu’ils
emeurent la principale cause de mortalité due à la diarrhée dans

e monde [5].
Les RVA sont des virus à ARN double brin sans enveloppe dont le

énome est constitué de 11 segments ; leur classification en géno-
ypes G (glycoprotéines) et P (sensibles aux protéases) est basée
ur les protéines VP7 et VP4 qui composent la partie externe de
a capside [6,7]. En 2006, deux nouveaux vaccins oraux à rota-
irus humain vivant-atténué, RotaTeq® (RV5) (Merck and Co.)
t Rotarix® (RV1) (GSK Biologicals, Rixensart, Belgique), ont été
omologués. Le RotaTeq® (RV5) est un vaccin oral pentavalent

 souches réassorties de virus humain-bovin (G1, G2, G3, G4, P
8]) administré suivant un calendrier de vaccination à 3 doses. Le
otarix® (RV1) est un vaccin oral monovalent préparé à partir d’une

orme atténuée du rotavirus humain (G1P [8]), administré suivant
n calendrier de vaccination à 2 doses. Des études cliniques menées
ans différents pays ont montré l’innocuité et l’efficacité de ces vac-
ins [8,9]. L’Organisation mondiale de la Santé (OMS) recommande
eur utilisation dans tous les pays, plus particulièrement dans les
ays où le taux de mortalité due à la diarrhée est élevé chez les
nfants de moins de 5 ans [10].

En mai  2014, 16 pays et 1 territoire de la région d’ALC avaient
ntroduit les vaccins contre les RVA dans leur programme national
e vaccination : Brésil, El Salvador, Mexique, Nicaragua, Panama et
enezuela en 2006 ; Équateur en 2007 ; Bolivie en 2008 ; Colombie,
onduras, Pérou et îles Caïmans en 2009 ; Guatemala, Guyana et
araguay en 2010 ; République dominicaine en 2012 et Haïti en
014 [11,12].

Dans la région d’ALC, depuis l’introduction des vaccins contre
es RVA, plusieurs études ont démontré l’efficacité de ces vaccins,
articulièrement dans le cas des diarrhées sévères susceptibles
’entraîner des hospitalisations ou des décès. Ces études ont mon-
ré une réduction des taux d’hospitalisation et de mortalité chez
es enfants, mais aussi une variation dans l’ampleur de l’effet pro-
ecteur des vaccins, variation observée également en comparant
’effet des deux différents vaccins disponibles [13–19]. Dans le pré-
ent article, nous avons passé en revue les bienfaits, les limites et la
ohérence des résultats des études ayant évalué l’efficacité des vac-
ins contre les RVA chez les enfants dans la région d’ALC. Nous avons
valué de faç on éclairée les similitudes et les différences dans la
éthodologie et les résultats des études d’observation, et comparé

’efficacité des vaccins contre les RVA.

. Méthodologie

.1. Critères d’admission

Nous avons sélectionné les études d’après les critères suivants :
tudes menées dans les pays d’ALC chez les enfants hospitalisés
e moins de 5 ans ; intervention limitée aux vaccins monovalent
u pentavalent contre les RVA ; cas d’infections à RVA confirmés
ar analyses en laboratoire ; et études comparatives permettant de
esurer l’efficacité des vaccins. En cas de doublons ou de données

gurant dans plus d’une étude, nous avons retenu les données de
a publication la plus récente.
.2. Recherche documentaire

Nous avons effectué des recherches dans MEDLINE (base de don-
ées PubMed), LILACS, Scopus et le Web  of Science, pour la période
33S (2015) S279–S285

allant de 2006 à octobre 2013, en utilisant des mots clés liés au
rotavirus, tels que : infection rotavirus, maladie rotavirus, hospi-
talisation rotavirus, décès rotavirus, vaccins contre les rotavirus
et études sur l’impact et l’efficacité des vaccins contre les rota-
virus, dans tous les pays d’ALC. Nous avons également contacté
dix spécialistes des études sur les RVA dans les pays d’ALC en
vue d’identifier des articles et des thèses non publiés, et passé en
revue la documentation d’articles pertinents dans le but de repérer
d’autres publications. Nous avons également obtenu et confirmé
certaines données auprès de chercheurs. Il n’y avait aucune restric-
tion relative à la langue.

2.3. Sélection des études et extraction des données

Dans la première phase, trois évaluateurs indépendants ont
passé en revue les résumés afin de repérer les études répondant
aux critères prédéfinis. Dans la deuxième phase, deux évaluateurs
indépendants ont sélectionné les études dans lesquelles toutes
les informations pertinentes devaient être extraites et abrégées
sur un formulaire de collecte de données, suivant un protocole
normalisé. Les désaccords entre les évaluateurs étaient réglés
après discussion. Cette procédure est résumée dans un diagramme
(PRISMA) [20].

2.4. Évaluation de la qualité de la méthodologie

Pour évaluer la qualité des études sélectionnées sur le plan de
la méthodologie, nous nous somme  servis de l’échelle Newcastle-
Ottawa Scale (NOS) utilisée pour évaluer la qualité des études
d’observation dans les méta-analyses [21]. Le score obtenu à
l’échelle NOS varie de 0 à 9, un score d’au moins 7 étant généra-
lement considéré comme  satisfaisant.

Les rapports de cotes regroupés et leurs intervalles de confiance
à 95 % respectifs ont été calculés au moyen de modèles à
effets fixes et aléatoires. Les rapports de cotes regroupés ont
été convertis en efficacité vaccinale (EV) en appliquant la for-
mule suivante : EV = (1 – rapport de cotes) × 100. Puisque les
études cas-témoins présentaient des groupes témoins différents,
par exemple : témoins issus de la population générale, témoins
hospitalisés, témoins ayant obtenu un résultat négatif au dépis-
tage du RVA (dosage immuno-enzymatique [EIA]) et groupes
témoins combinés, nous avons décidé de résumer l’efficacité
associée aux groupes témoins les plus souvent utilisés dans
les études, c’est-à-dire les témoins hospitalisés. Toutefois, nous
avons également regroupé les estimations en utilisant les autres
groupes témoins lorsque le nombre d’études permettait ce type
d’analyse.

L’hétérogénéité entre les études a été évaluée par : (i) un
examen visuel des graphiques en forêt (forest-plots), (ii) le test
d’hétérogénéité du khi carré et (iii), le test d’hétérogénéité I2 (I-
carré) de Higgins. Dans ce dernier cas, les valeurs supérieures
à 40 % étaient considérées comme  une indication d’un manque
d’homogénéité pertinent entre les études.

Les principales variables d’exposition étudiées ont été le type
de vaccin (RV1 ou RV5) et le calendrier de vaccination (complet ou
incomplet). Une analyse de sous-groupes a également été menée
pour explorer le rôle d’éventuels modificateurs d’effet tels que le
score Vesikari (> 11 et > 15), l’âge (de 6 à 12 mois, et plus de 12 mois)
et le score Vesikari > 11 et > 15 à l’âge de 6 à 12 mois et à plus de
12 mois.

Une analyse de sensibilité a été réalisée à la fois pour explo-

rer des sources possibles d’hétérogénéité et évaluer l’exactitude de
nos résultats [22]. Nous avons procédé à une analyse visant à éva-
luer l’impact sur l’efficacité de l’utilisation de différents types de
témoins et du retrait de certaines études de l’analyse.
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igure 1. Flux des informations au travers des différentes phases d’une revue systém
PRISMA [20].

L’analyse statistique a été réalisée à l’aide du logiciel Stata
StataCorp 2007 ; logiciel de statistiques Stata : version 10. College
tation, Texas, StataCorp LP).

. Résultats

.1. Identification et caractéristiques des études sélectionnées

Nous avons sélectionné 806 dossiers qui répondaient aux cri-
ères d’admissibilité du protocole et exclu 58 articles en double.
ous avons exclu 670 autres articles qui ne répondaient pas aux
ritères de sélection après une révision rigoureuse des titres, résu-
és  et, souvent, des méthodologies. Après avoir examiné le texte

ntégral de 12 références, nous en avons exclu quatre (Figure 1).
Les huit références restantes étaient des études cas-témoins

ont la méthodologie était jugée de qualité satisfaisante puisqu’un
core NOS de 7 ou plus leur avait été attribué. Deux études n’avaient
as été publiées lors de la revue systématique et ont été obtenues
n contactant les spécialistes. [23,24].

Les huit études retenues au final comptaient au total
7 713 participants (6 265 cas et 21 448 témoins), tous des enfants
e moins de 5 ans. Six études évaluaient l’efficacité du vaccin RV1,
t les deux autres, l’efficacité du RV5. Parmi les études sélection-
ées, trois avaient été menées au Brésil, deux au Nicaragua, et une
ans chacun des pays suivants : Bolivie, Colombie et El Salvador.
es hospitalisations dues à une diarrhée sévère constituaient le

rincipal critère d’évaluation de l’efficacité du vaccin après un
alendrier de vaccination complet en utilisant différents types de
émoins (Tableau 1). Dans six des études cas-témoins, les témoins
taient appariés individuellement, au minimum en fonction de
*.

l’âge ; dans une autre étude, les cas étaient appariés en fonction
de la fréquence. Les mesures regroupées de l’efficacité du vaccin
selon les différentes définitions des résultats ont montré une varia-
tion considérable en fonction du type de témoins utilisés. Toute
méta-analyse incluant l’ensemble des huit études cas-témoins
était impossible à réaliser en raison des différentes interventions
et des objectifs spécifiques des études.

3.2. Efficacité des vaccins contre les rotavirus du groupe A (RVA)

L’efficacité vaccinale selon différents sous-groupes était princi-
palement déterminée à partir de témoins hospitalisés. Si l’étude
n’était pas conç ue en fonction de témoins hospitalisés, l’analyse
était réalisée à partir d’un autre type de témoins.

La Figure 2 présente les résultats obtenus dans le cadre de notre
étude en utilisant des modèles à effets aléatoires en raison de
l’hétérogénéité des estimations issues des différentes études.

L’estimation regroupée des trois études [13,19,25] ayant évalué
l’efficacité d’une dose de RV1 était de 55,5 % (Figure 1) ; cependant,
lorsque nous avons réalisé l’analyse en utilisant les résultats néga-
tifs au test EIA comme  groupe témoin pour l’étude de Patel et al.
[13], l’EV regroupée était réduite à 49,8 %.

Comme le montre aussi la Figure 2, cinq études [13,23–26] ont
évalué l’efficacité de deux doses de RV1 dans la prévention des
hospitalisations dues au RVA ; l’estimation regroupée de l’EV pour

ces études était de 63,5 %. Lorsque l’estimation était basée sur des
témoins issus de la population générale et non plus sur des témoins
hospitalisés, comme  dans l’étude de Justino et al. [26], l’EV regrou-
pée augmentait à 72,2 %.
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Tableau 1
Caractéristiques de 8 études cas-témoins sélectionnées pour la méta-analyse (année, pays, vaccin, objectif, nombre de cas et témoins).

Auteur Année Pays Vaccin Objectif de l’étude Nombre de cas cases Type et nombre de témoins

Correia et al. 2010 Brésil RV1 Efficacité du vaccin contre la diarrhée
sévère et dans la prévention des
hospitalisations causées par des
souches G2P4 entièrement
hétérotypiques

70 Hospitalisés = 416
Résultat EIA négatif = 484

De  Palma et al. 2010 El Salvador RV1 Efficacité de 2 doses du vaccin contre la
diarrhée à rotavirus nécessitant une
hospitalisation

323 Issus du quartier = 969

Justino et al. 2011 Brésil RV1 Efficacité de 2 doses ou de 1 dose du
vaccin chez les enfants hospitalisés

538 Issus du quartier = 346
Hospitalisés = 507

Mast  et al. 2012 Nicaragua RV5 Efficacité de 3 doses du vaccin dans la
réduction du risque d’infection à RVA
entraînant une hospitalisation ou une
consultation aux urgences

502 Issus du quartier = 1685
Hospitalisés = 1894
Combinés = 3579

Patel  et al. 2012 Nicaragua RV5 Définir la durée de la protection
conférée par 3 doses du vaccin

1016 Résultat EIA négatif = 4930
Issus du quartier et
hospitalisés = 5627

Patel  et al. 2013 Bolivie RV1 Efficacité de 2 doses du vaccin dans la
prévention des hospitalisations

400 Hospitalisés = 1200
Résultat EIA négatif = 718

Ichihara et al.* 2013 Brésil RV1 Efficacité de 2 doses du vaccin dans la
prévention des hospitalisations dues
au RVA et spécifiques au génotype

215 Hospitalisés = 1961

Cantillo et al.* 2013 Colombie RV1 Efficacité de 2 doses du vaccin contre la
diarrhée sévère

173 Résultat négatif à un test
de diagnostic rapide du
RVA confirmé par EIA = 711

* Les études d’Ichihara et de Cantillo ont été sélectionnées à partir de rapports d’experts en 2013, et publiées en 2014.

Auteur Année  RC (IC à 
95 %) 

 Poids de l’étud e 
(%)

RV1 - UN E DOSE  

De Palma (C) 

Patel (H) 

Ichihara  (H) 

2010 

2013 

2014 

0,49  (0 ,33, 0,74) 

0,44 (0,28, 0,68) 

0,40 (0,25, 0,63) 

38,59

31,96

29,45 

Total partiel  (I2 = 0,0  %, p = 0,808) 

RV1 – DEUX DOSES 

0,45 (0 ,35,  0,5 7) 100,0 0 

De Palma (C) 

Justino  (H) 

Patel (H) 

Ichihara  (H) 

Can till o (E-) 

2010 

2011 

2013 

2014 

2014 

0,24  (0 ,16, 0,36) 

0,60  (0 ,42, 0,86) 

0,23  (0 ,16, 0,35) 

0,28  (0 ,15, 0,56) 

1,02  (0 ,37, 2,80) 

22,59

23,33

22,82

18,30

12,96 

Total partiel  (I2  = 81,1 %, p = 0,000) 

RV1 - DEUX DOSES 6-12 MOIS 

0,37 (0,22, 0,61) 100,00 

Correia (H) 

De Palma (C) 

Justino  (H) 

Patel (H) 

2010 

2010 

2011 

2013 

0,20  (0 ,08, 0,52) 

0,17 (0,09, 0,32) 

0,44 (0,22, 0,88) 

0,23  (0 ,11, 0,49) 

17,58

30,25

27,71

24,46 

Total partiel (I2  = 32,1 %, p = 0,220) 

RV1 – DEUX DOSES > 12 MOIS 

0,25 (0,16, 0,38) 100,00 

Correia (H) 

De Palma (C) 

Justino  (H) 

Patel (H) 

2010 

2010 

2011 

2013 

0,59  (0 ,19, 1,79) 

0,41  (0 ,23, 0,73) 

0,68  (0 ,44, 1,04) 

0,24  (0 ,14, 0,41) 

14,16

26,67

31,30

27,87 

Total partiel  (I2  = 67 ,4 %,  p = 0,027) 

NOTE : les données sur les poids de l’étude sont tirées de l’analyse des effets 
aléatoires

0,44  (0 ,26, 0,74) 100,00 

5,21180,0

Fig. 2. Efficacité du vaccin monovalent contre le rotavirus en fonction du nombre de doses et de l’âge. RV1 : vaccin monovalent. C : témoins issus de la population générale.
H  : témoins hospitalisés. E- : résultat négatif au test EIA.
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Tableau  2
Synthèse de l’efficacité des vaccins RV1 et RV5 en fonction du type de témoins et des sous-groupes du score Vesikari, selon le modèle à effets aléatoires.

Étude/pays Type de témoins Poids de l’étude (%) Hétérogénéité, I2 (%) VE globale IC à 95 %

Score Vesikari > 11, tous âges, vaccination par le RV1 et le RV5
De Palma et al. — BOL Population générale 21,6
Justino et al. — BRE Hospitalisés 20,6 79,2 48,2* −83,6 à 97,6
Cotes-Cantillo et al.— COL Résultat EIA négatif 11,8
Mast et al. — NIC 22,7 0 68,4** 56,4 à 77,1
Patel  et al.  — NIC 23,3
Score Vesikari > 15, tous âges, vaccination par le RV1
De Palma et al. — BOL Population générale 25,4
Justino et al.  — BRE Hospitalisés 25,1 78,4 39,2* −97,5 à 84,9
Cantillo  et al. — COL Résultat EIA négatif 22,9
Score Vesikari > 11, enfants de 6 à 11 mois, vaccination complète par le RV1 et le RV5
De  Palma et al. — ELS Population générale 27,43
Cantillo et al. — COL Résultat EIA négatif 7,6 0 76,2* 47,9 à 89,1
Mast  et al. — t-NIC Hospitalisés 23,9
Patel et al. — NIC Hospitalisés 41,1 0 76,1** 57,6 à 86,6
Score  Vesikari > 11, enfants > 12 mois, vaccination complète par le RV1 et le RV5
De  Palma et al. — ELS Population générale 26,7
Cantillo et al. — COL Résultat EIA négatif 14,8 77,7 22,8* −1,91 à 79,6
Mast  et al. — NIC Hospitalisés 29,9
Patel et al.  — NIC Hospitalisés 28,6 0 61,6** 42,8 à 70,8

ELS : El Salvador ; BRE : Brésil ; COL : Colombie; NIC : Nicaragua ; BOL : Bolivie.
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* RV1 (vaccin monovalent).
** RV5 (vaccin pentavalent).

L’efficacité de deux doses de RV1 chez les enfants âgés de 6 à
2 mois s’établissait à 75,4 % dans l’analyse primaire [13,26–28], et
lle passait à 81,8 % lorsque l’autre groupe témoin était utilisé, soit
es témoins issus de la population générale de l’étude de Justino
t al. [26]. L’EV était également plus élevée chez les enfants de plus
e 12 mois lorsque l’estimation portait sur le groupe des témoins

ssus de la population générale de l’étude de Justino et al. [26], pas-
ant à 66,4 % comparativement aux résultats illustrés à la Figure 2
13,26–28].

La mesure regroupée selon le modèle à effets aléatoires, calcu-
ée à partir de trois études [23,25,26] sur le RV1 menées chez des
atients de tous âges et présentant un score Vesikari > 11, offrait
ne EV de 48,2 % (Tableau 2). Une analyse de sensibilité a été effec-
uée sans tenir compte de l’étude de Cotes-Cantillo et al. [23] afin
’examiner le degré de variation de l’EV. Une différence notable a
té observée dans les résultats, l’EV s’établissant à 65,0 % (IC à 95 % :
0,6 à 79,3). L’efficacité regroupée du vaccin RV5, calculée à par-
ir de deux études menées chez des patients atteints de diarrhées
e score Vesikari > 11, était de 68,4 %. L’analyse de l’efficacité du
accin RV1 contre les diarrhées de score Vesikari > 15 a porté sur
rois études [23,25,26], donnant lieu à une EV de 39,2 % (Tableau 2).
’analyse de sensibilité ne tenant pas compte de l’étude de Cotes-
antillo et al.  [23] a montré une EV regroupée de 65,3 % (IC à 95 % :
8,6 à 91,5), soit un résultat comparable à l’analyse précédente, les
eux estimations présentant de larges intervalles de confiance.

Certaines études [14,18,23,25] permettaient de stratifier le sous-
roupe du score Vesikari > 11 en fonction de l’âge. L’EV regroupée
hez les enfants de 6 à 12 mois était de 76,2 % et de 76,1 % pour le
V1 et le RV5, respectivement, sans hétérogénéité notable entre ces
ésultats. Cependant, il est important de souligner que ces analyses
e visaient que deux études sur le RV1 et deux sur le RV5 (figure 1).
a même  analyse pour le RV5 réalisée en utilisant les témoins issus
e la population générale [14,18] a fait passer l’EV à 88,8 % (IC à
5 % : 78,3 à 94,3). L’utilisation de groupes témoins combinés faisait
asser l’EV à 76,0 % (IC à 95 % : 68,0 à 82,0).

Deux études ont mesuré l’efficacité du RV1 dans le sous-groupe
u score Vesikari > 15 en fonction de l’âge [23,25]. L’EV regrou-

ée chez les enfants de 6 à 11 mois a été estimée à 82,0 % (IC à
5 % : 20,8 à 95,9) en utilisant les témoins issus de la population
énérale dans le cas de l’étude de De Palma et al. [25] et les sujets
résentant un résultat négatif au test EIA dans le cas de l’étude
de Cotes-Cantillo et al. [23]. Dans le sous-groupe du score Vesikari
> 15, chez les enfants de plus de 12 mois, l’estimation regroupée de
l’EV était de 81,8 % (IC à 95 % : 29,9 à 95,3). Dans les deux groupes
d’âge, l’exactitude des estimations regroupées a été influencée par
les larges intervalles de confiance de l’étude de Cotes-Cantillo et al.
[23]. L’EV regroupée selon le modèle à effets aléatoires, calculée à
partir de trois études sur le RV1 [13,24,26], était de 63,5 % (IC à 95 % :
29,4 à 82,6) pour le génotype G2P [4] chez les patients de tous les
âges ayant reç u la série complète de vaccins.

4. Analyse

À notre connaissance, cette étude est la première méta-analyse
portant sur l’efficacité des vaccins contre les RVA dans la région
d’ALC, ce qui en fait sa principale force. Dans l’ensemble, nos résul-
tats montrent que les deux vaccins, RV1 et RV5, ont conféré une
protection contre les hospitalisations dues à une diarrhée à RVA,
surtout chez les enfants âgés de moins de 5 ans ayant reç u la série
complète de vaccins, l’efficacité étant évaluée à environ 75 % chez
cette population. Nous soulignons l’efficacité à 63,5 % du RV1 contre
le génotype G2P [4] puisqu’il semble y avoir une résurgence natu-
relle de cette souche en Amérique latine [29]. Il est également
intéressant de noter que l’administration d’une dose de RV1 chez
les nourrissons de moins de 12 mois offrait une EV regroupée de
55,4 %. Ce résultat suppose une protection substantielle dans des
contextes où il est difficile d’avoir accès aux enfants pour complé-
ter leur série de vaccins, et lorsqu’il est impossible de compléter le
calendrier de vaccination avant l’âge de 12 mois. Il convient de rap-
peler qu’une proportion significative des infections à RVA survient
avant l’âge auquel la vaccination devrait être complète [30].

Dans l’ensemble, nous n’avons pas relevé de différences
d’amplitude significatives entre les mesures regroupées concer-
nant les paramètres principaux et les résultats des études retenues
pour notre méta-analyse. Globalement, l’ampleur de l’EV dans
l’ensemble des études révèle que le vaccin a conféré une protection
substantielle dans plusieurs pays, et que ce niveau de protec-
tion restait uniforme dans différentes conditions de programme,

durant les pics épidémiques des infections à RVA et dans différents
contextes environnementaux, sociaux et économiques.

Les résultats de cette étude traduisent l’effet protecteur « réel »
des vaccins, souvent plus faible que celui observé dans le contexte
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 artificiel » des études cliniques. L’étude clinique montrait une effi-
acité du RV1 de 85 % contre la gastroentérite sévère à RVA et les
ospitalisations dues au RVA, voire de 100 % dans les cas de gas-
roentérite à RVA plus graves [9]. Quant au RV5, son efficacité dans
a réduction des hospitalisations et des visites aux urgences liées
ux gastroentérites causées par les génotypes G1-G4 du RVA était
e 94,5 % [8]. Cet écart entre l’efficacité des vaccins contre le RVA
t l’efficacité des programmes de vaccination contre le RVA cor-
espond aux résultats rapportés dans la littérature pour les pays
’Afrique à revenu faible ou intermédiaire [31].

Dans la présente méta-analyse, les études étaient toutes de type
as-témoins ; la définition des cas était basée sur les recomman-
ations de l’OMS [32] ; les mesures d’efficacité étaient ajustées
n fonction des facteurs de confusion éventuels et la présence
u RVA était attestée par un dosage EIA. Le statut vaccinal des
as et des témoins était basé sur des dossiers témoignant un cer-
ain degré d’exactitude pour mesurer l’exposition principale. Dans
on nombre des études, les nourrissons présentant une maladie

 prévention vaccinale constituaient un critère d’exclusion des
émoins de l’étude afin d’éviter le biais de sélection. Ces caracté-
istiques donnent l’assurance de l’homogénéité des études incluses
ans la méta-analyse. Cependant, nous avons constaté une varia-
ion importante dans le type de témoins utilisés dans les études
électionnées. Nous avons d’abord tenté d’analyser les données en
onction des témoins hospitalisés, mais certaines études, comme
ous l’avons mentionné dans la partie 3, n’ont pas eu recours

 ce type de témoins. Par conséquent, nous avons réalisé dif-
érentes analyses en utilisant d’autres groupes témoins et nous
vons observé une augmentation constante de l’efficacité lorsque
es témoins issus de la population générale étaient inclus dans la

esure regroupée et ce, pour tous les paramètres étudiés.
Ces observations méritent une attention particulière parce qu’il

st reconnu que les résultats des études de cas utilisant plu-
ieurs groupes témoins sont parfois discordants [33]. De plus,
ertains auteurs soupç onnent la présence d’un biais de sélec-
ion des témoins si les résultats obtenus varient en fonction du
roupe témoin utilisé. Cependant, la méthode de cas-témoins est
argement utilisée pour évaluer l’EV et toutes les études observa-
ionnelles doivent prendre en compte les facteurs de confusion
our assurer l’absence de biais dans les estimations. Néanmoins,

ors de l’examen des protocoles, il convient d’évaluer la présence
ossible d’un biais de sélection des témoins lorsque ces derniers
e sont pas représentatifs de la population dont les cas sont issus
34]. Selon les auteurs de certaines études de la présente méta-
nalyse, et de l’avis d’autres auteurs, les témoins issus du quartier
ffrent l’avantage de contrôler les facteurs de confusion possibles,
lus particulièrement le statut sociodémographique et l’accès à la
accination [25,26,33]. En revanche, il est reconnu que le groupe
émoin « idéal » existe rarement dans les études épidémiologiques
35].

Notre étude comporte quelques limites, surtout en ce qui a trait
 la question abordée ci-dessus, c’est-à-dire que différents types
e témoins ont été utilisés dans les études et que différents sous-
roupes ont également été analysés dans l’ensemble des études.
ela s’est traduit par une variation dans les estimations issues des
tudes ayant utilisé différents types de témoins, mais la mesure
egroupée de certains paramètres essentiels a été effectuée à par-
ir de quelques études seulement. Cela a également nui à l’analyse
u biais de publication et à la réalisation d’une méta-régression.
ertaines analyses ne sont pas suffisamment robustes pour confir-
er  l’efficacité réelle des vaccins dans ces différents sous-groupes,

e qui était particulièrement préoccupant dans le cas du RV5 qui

’a été évalué que dans deux études, dont l’une commanditée par

e fabricant du vaccin. Par contre, les résultats constants obtenus
our différents paramètres ont fourni des perspectives plus larges
t complémentaires quant à l’efficacité de la vaccination contre
33S (2015) S279–S285

le RVA. Le fait d’avoir sélectionné uniquement des études cas-
témoins, comme  nous l’avons déjà mentionné, constitue une autre
limite possible de l’étude. Même  si le score NOS attribué à la défini-
tion et à la sélection des témoins des études était bon, il est possible
que certaines faiblesses dans la méthodologie de l’étude et, en par-
ticulier, dans la sélection des témoins, n’aient pas été relevées.

Les études de Cotes-Cantillo et al. [36] et de Justino et al. [26]
présentaient des résultats divergents en matière d’EV par rapport
aux autres études, puisqu’elles indiquaient une variation impor-
tante dans l’ampleur de l’efficacité estimée. Lorsque nous avons
exclu l’étude de Cotes-Cantillo et al. [23] des analyses de sensibi-
lité, l’efficacité des paramètres de la méta-analyse a augmenté de
faç on significative ; pareil effet a été observé lorsque nous avons
utilisé les témoins issus de la population générale de l’étude de
Justino et al. [26]. Les auteurs ont cherché à déterminer les raisons
pouvant expliquer cet écart. Dans l’étude de Justino et al. [26], il
est reconnu que les témoins hospitalisés sont sous-vaccinés ; dans
l’étude de Cotes-Cantillo et al. [23]— qui a conclu à une plus faible
EV — les auteurs ont soulevé le fait que la couverture vaccinale était
élevée lorsque l’étude a été menée.

Lors de la revue systématique, nous avons recensé un nombre
considérable d’études menées dans les pays d’ALC ayant évalué
l’effet de ces vaccins, principalement du RV1, mais dont la métho-
dologie et les mesures d’estimation étaient différentes. Il devenait
alors impossible de les inclure dans la méta-analyse. Cependant,
ces études ont toutes montré que les vaccins réduisaient de faç on
significative les hospitalisations dues à la diarrhée à RVA chez les
enfants de moins de cinq ans [16,17,37], ce qui concorde avec les
résultats sur l’efficacité des vaccins que nous avons présentés.

En mai  2014, 16 pays et 1 territoire de la région d’ALC avaient
introduit les vaccins contre les RVA dans leur programme de
vaccination, mais peu d’entre eux, d’après notre revue systéma-
tique, ont mené des études afin d’en mesurer l’efficacité. Il serait
néanmoins difficile de mener des recherches sur l’efficacité dans
d’autres pays d’ALC en raison du taux élevé de la couverture
vaccinale dans la plupart d’entre eux [38], ce qui aurait pour
effet d’atténuer le contraste entre les cotes d’exposition des cas
et des témoins. Cinquante-sept pays, principalement des pays à
revenu intermédiaire ou élevé, ont introduit les vaccins contre
les RVA dans leur programme national de vaccination [39]. Les
occasions sont donc nombreuses de mener des études d’efficacité
dans des pays où la couverture vaccinale le permet toujours, ainsi
que dans les pays qui prévoient d’introduire ces vaccins dans
leur programme. Les auteurs de ces études devraient envisager
d’analyser les mêmes  paramètres et d’utiliser les mêmes groupes
témoins afin de permettre la réalisation d’une méta-analyse com-
portant un plus grand nombre d’études menées dans différents
contextes.

En résumé, notre méta-analyse sur l’efficacité des vaccins contre
le RVA dans les pays d’ALC apporte des preuves que ces vaccins
confèrent une bonne protection contre les hospitalisations dues à
la diarrhée à RVA chez les enfants de 6 à 12 mois, et une plus faible
protection lorsque la vaccination est incomplète, ainsi que chez les
enfants de plus de 12 mois. Ces résultats concernent surtout le vac-
cin RV1 puisqu’un plus grand nombre d’études sur ce vaccin ont pu
être incluses dans la méta-analyse. Ces données probantes corro-
borent l’importance de ces vaccins en tant qu’intervention de santé
publique, dans la mesure où ils permettent de réduire le fardeau que
représentent les infections à RVA sévères, et confortent la recom-
mandation de l’OMS qui prône l’introduction du vaccin dans les
programmes de vaccination systématique [10].
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