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Alþingi ályktar að fela heilbrigðisráðherra að hefja undirbúning að bólusetningu allra 12
ára stúlkna gegn HPV-smiti og leghálskrabbameini.

G r e i n a r g e r ð .
 Hér á landi hófst leghálskrabbameinsleit árið 1964. Nú eru konur á aldrinum 20–69 ára

boðaðar til skoðunar á tveggja ára fresti. Sá árangur sem náðst hefur með þessu skipulega
leitarstarfi er ótvíræður og samkvæmt upplýsingum á heimasíðu Krabbameinsfélagsins hefur
nýgengið lækkað um 64% og dánartíðnin um 83% á þessu tímabili. Í greinargerð starfshóps
sóttvarnalæknis um kostnaðarhagkvæmni bólusetningar frá 12. janúar 2008, sem er fylgiskjal
með þingsályktunartillögu þessari, kemur fram að hér á landi greinast að meðaltali um 17 ný
tilfelli af leghálskrabbameini og þrjú dauðsföll verða á ári hverju. Meðalaldur kvenna sem
greinast með leghálskrabbamein er 45 ár og hafa erlendar rannsóknir sýnt að þróun krabba-
meinsins eftir HPV-sýkingu getur tekið um 20 ár. Enn fleiri konur greinast þó með forstigs-
breytingar og eru framkvæmdir yfir 300 keiluskurðir á ári þar sem hluti legháls er fjarlægður.
Forstigsbreytingum í leghálsi er skipt í mismunandi stig eftir því hversu alvarlegar þær
teljast. Vægar forstigsbreytingar geta horfið sjálfkrafa án þess að gripið sé til meðferðar.
Meðalsterkar og sterkar forstigsbreytingar hverfa aftur á móti síður af sjálfsdáðum og því fara
konur ávallt í nánari skoðun með leghálsspeglun. Við speglunina er tekið lítið vefjasýni frá
leghálsi en rannsókn þess ákvarðar hvort framkvæmdur er keiluskurður. 

Human papilloma veirur (HPV) eru aðalorsakavaldar krabbameins í leghálsi. Talið er að
þær valdi um 70% allra leghálskrabbameina í heiminum, um 73% í Evrópu og um 60% hér
á landi. Enn fremur er leghálskrabbamein algengasta tegund krabbameins á eftir brjósta-
krabbameini hjá konum á aldrinum 15–44 ára innan Evrópusambandsins. HPV hefur lengi
verið þekkt en í upphafi síðustu aldar uppgötvaðist eiginleiki veiranna til að smita. Með
aukinni tækniþekkingu hefur HPV nú verið greind í marga stofna og yfir 100 undirflokka eða
tegundir. Þær tegundir sem fyrst og fremst valda krabbameini í leghálsi eru HPV 16 og 18.
Algengasta sýking HPV er á kynfærum og er kynhegðun fólks helsti áhættuþáttur fyrir smiti,
sér í lagi ungur aldur við fyrstu kynmök og fjöldi rekkjunauta. Sýnt hefur verið með rannsókn
að hér á landi er meðalaldur íslenskra kvenna 16 ár þegar þær hafa fyrst kynmök. Aftur á
móti hafa um 20% stúlkna haft kynmök við 12 ára aldur en fátítt er að stúlkur hafi kynmök
yngri en 12 ára. 

Fyrir fáeinum árum komu á markað tvö bóluefni (Gardasil og Cervarix) gegn nokkrum
stofnum HPV, þar á meðal stofni 16 og 18. Bóluefnin eru ónæmisvekjandi og örugg og koma
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í veg fyrir forstigsbreytingar af völdum HPV af gerð 16 og 18. Í fyrrnefndri greinargerð er
farið yfir skiptingu kostnaðar við hvert stig í greiningu leghálskrabbameins og kostnað við
bólusetningu allra 12 ára stúlkna hér á landi. Kemur þar fram að bólusetning kemur í veg
fyrir um 1,7 dauðsföll á ári og vinnur alls um 16,9 lífsgæðavegin lífár. Enn fremur kemur
fram að á verðlagi ársins 2006 var árlegur kostnaður við bólusetningu um 47 millj. kr. og
sparnaður um 17 millj. kr vegna fækkunar leghálskrabbameins og forstiga þess. Í niðurstöð-
um greinargerðarinnar kemur jafnframt fram að HPV-bólusetning virðist vera kostnaðarhag-
kvæm miðað við aðstæður hér á landi og út frá ákveðnum forsendum. Jafnframt hafa rann-
sóknir sýnt að aukaverkanir eru vægar. Í skýrslu ráðgjafahóps heilbrigðisráðherra frá október
2008, sem endurskoðuð var í febrúar 2009, eru bólusetningar gegn pneumókokkasýkingum
hjá ungbörnum settar í forgang og jafnframt lagt til að hafin verði HPV-bólusetning 12 ára
stúlkna hér á landi. Það er þó mikilvægt að halda áfram því leitarstarfi sem nú er unnið enda
geta aðrir stofnar HPV valdið leghálskrabbameini. Mikilvægt er að hafist verði handa við
bólusetningar 12 ára stúlkna hér á landi sem fyrst svo sá ávinningur sem af þeim hlýst geti
nýst sem flestum konum hér á landi. Leitarstöð Krabbameinsfélags Íslands hefur staðið sig
mjög vel í skipulögðu leitarstarfi og hlotið mikið lof fyrir, bæði hérlendis og erlendis. Í ríf-
lega 40 ár hefur farið hér fram leit að leghálskrabbameini og er skipulögð bólusetning allra
12 ára stúlkna liður í því að þróa og bæta enn frekar forvarnir gegn þessum mikla vágesti sem
leghálskrabbamein er.

Með þingsályktunartillögu þessari ályktar Alþingi að fela heilbrigðisráðherra að hefja
undirbúning að bólusetningu allra 12 ára gamalla stúlkna hér á landi fyrir Human papilloma
veiru (HPV). Fyrir þinginu liggur jafnframt þingsályktunartillaga um bólusetningar barna
gegn pneumókokkasýkingum. Í þeirri tillögu felst að Alþingi álykti að fela heilbrigðisráð-
herra að hefja undirbúning að bólusetningu allra ungbarna gegn pneumókokkasýkingum.
Æskilegt væri þessar tillögur væru unnar og ræddar samhliða.
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Samantekt
Inngangur
Leghálskrabbamein er næst algengasta krabbamein hjá konum á heimsvísu og sérstaklega 
algengt í þróunarríkjum þar sem ekki er til staðar skipuleg krabbameinsleit. Á Íslandi greinast 
um 17 konur á ári með leghálskrabbamein, meðalaldur þeirra er um 45 ár og fimm ára lifun 
80%.
 Human papilloma veirur (HPV) eru taldar vera helstu orsakavaldar nánast allra 
leghálskrabbameina og þar af eru HPV 16/18 algengastar. Þær finnast einar sér í um 60% 
leghálskrabbameins hjá íslenskum konum.  
 Nýlega komu á markað tvö bóluefni gegn HPV, Gardasil® (Merck and Co., Inc) og 
Cervarix® , (Glaxo SmithKline). Gardasil® inniheldur mótefnavaka gegn HPV 6/11/16 og 18 
og Cervarix® mótefnavaka gegn HPV 16/18. Bæði bóluefnin eru ónæmisvekjandi og örugg, 
og hafa góða virkni til að koma í veg fyrir forstigsbreytingar leghálskrabbamein af völdum 
HPV 16/18.
 Í þessari greinargerð er kostnaðarvirkni HPV bólusetningar könnuð miðað við íslenskar 
aðstæður.

Aðferðafræði 
Sjúkdómslíkan það sem hér er stuðst við byggir á fjölda íslenskra kvenna og meðalaldri þeirra 
sem greinast á hverju ári með leghálskrabbamein og forstig þess. Í útreikningum er reiknað 
með að bólusetningin komi komi í veg fyrir leghálskrabbamein og forstig þess af völdum 
HPV 16/18 sem veldur um 60% af leghálskrabbameini hér á landi. Innlendar kostnaðartölur 
fyrir hvert stig sjúkdómslíkansins er lagðar til grundvallar útreikningum ásamt tölum um 5 ára 
lifun þeirra sem greinast með leghálskrabbamein. 
 Í útreikningum er gert ráð fyrir að bólusetningin hindri einungis sýkingu af völdum HPV 
16/18,  virknin áætluð 95%  og  þátttaka 12 ára gamalla stúlkna verði 90%. Ekki er gert ráð 
fyrir að margir árgangar stúlkna verði bólusettir né heldur bólusetningu drengja. Gert er ráð 
fyrir að frumbólusetning samanstandi af þremur sprautum (0, 1 og 6 mán.) og endist út lífstíð.
Afvöxtunarstuðull er áætlaður 3%. 
 Næmisgreining er gerð á verði bóluefna, umsýslukostnaði, örvunabólusetningu, 
breytilegri afvöxtun, breiðari verkun bóluefna gegn krabbameinsvaldandi HPV og vinnutapi 
sjúklinga.
 Kostnaðarvirknin er reiknuð sem kostnaður bólusetningarinnar umfram sparnað á hvert 
unnið lífsgæðavegið lífár (QALY). 

Niðurstöður
Árlegur kostnaður HPV bólusetningar á verðlagi 2006 er um 47 milljónir kr. og sparnaður um 
17 milljónir vegna fækkunar á leghálskrabbameini og forstigum þess. Bólusetningin kemur í 
veg fyrir um 1,7 dauðsföll á ári og vinnur alls um 16,9 lífsgæðavegin lífár. Kostnaðarvirknin 
er því að minnsta kosti 1.806.114 kr. á verðlagi 2006 og er heldur hærri hér á landi en í 
Danmörku og Noregi en svipuð og í Kanada og Bandaríkjunum. Hagkvæmni 
bólusetningarinna er líklega meiri en hér er gefið upp vegna ýmissa atriða sem rædd eru í 
skýrslunni.
 HPV bólusetning hér landi virðist kostnaðarhagkvæm en þær forsendur sem breytt geta 
niðurstöðu útreikninga eru einkum verð bóluefnisins, nauðsyn á örvunarskammti og 
afvöxtunarstig sem notað er í útreikningum. 



Inngangur 
Leghálskrabbamein er í öðru sæti krabbameina kvenna á heimsvísu, bæði hvað varðar 
nýgengi og dánartíðni. Árlega greinast yfir 493.000 ný tilfelli í heiminum og um 274.000 
konur deyja af völdum leghálskrabbameins [1]. Leit að forstigsbreytingum 
leghálskrabbameins með svokölluðu Pap (Papanicolaou) stroki hefur lækkað mjög bæði 
nýgengi leghálskrabbameins og dánartíðni af völdum þess í þróuðum löndum [2]. Í dag 
greinast um 80% allra einstaklinga með leghálskrabbamein í þróunarlöndunum [3] en þar er 
leghálskrabbamein enn í efsta sæti yfir dánarorsakir af völdum krabbameina [4]. Human 
papilloma veirur (HPV) eru aðalorsakavaldar krabbameins í leghálsi [5-7] og er áætlað að yfir 
11% allra krabbameina hjá konum í heiminum orsakist af þessum veirum [8].  

Talið hefur verið að HPV 16/18 (HPV 16 og/eða 18) valdi um 70% leghálskrabbameins en 
nýlegar rannsóknir á Íslandi benda til að hér sé hlutfallið lægra eða um 60% [9]. Að minnsta 
kosti 15 aðrar HPV veirur geta valdið leghálskrabbameini [10] og að auki valda HPV veirur 
endaþarms- og kynfæravörtum, einkum HPV 6 og 11 [11, 12]. 

Á Íslandi greinast að meðaltali um 17 ný tilfelli af leghálskrabbameini á ári og eru þetta 
yfirleitt konur sem ekki hafa mætt reglulega í skipulagða krabbameinsleit. Enn fleiri konur 
greinast með forstigsbreytingar og árlega eru gerðir yfir 300 keiluskurðir á Íslandi vegna CIN 
2/3 (“cervical intrepithelial neoplasia”) forstigsbreytinga [13, 14]

Tvö bóluefni gegn HPV sýkingum hafa nýlega verið markaðsett. Annars vegar er það 
Cerverix® frá Glaxo SmithKline sem inniheldur mótefnavaka gegn HPV 16 og 18 og hins 
vegar Gardasil® frá Merck and Co., Inc sem inniheldur mótefnavaka gegn HPV 6, 11, 16 og 
18  og eru bæði bóluefnin virk og örugg. Erlendar kostnaðarvirknigreiningar hafa sýnt að 
bólusetning með þessum bóluefnum virðist hagkvæm og hafa heilbrigðisyfirvöld margra 
landa hug á að hefja almenna bólusetningu hjá ungum stúlkum [15-29]. 
Kostnaðarvirknigreining hefur þó ekki verið reiknuð út frá íslenskum aðstæðum. 

Þann 22.02.2007 fól sóttvarnaráð Þórólfi Guðnasyni yfirlækni hjá sóttvarnalækni að kanna 
kostnaðarvirkni HPV bólusetningar hér á landi. Stofnaður var hópur sérfræðinga í þessu skyni 
sem á að skila niðurstöðu til sóttvarnaráðs. Hópinn skipa auk Þórólfs,  Kristján Oddsson 
kvensjúkdóma- og heimilislæknir, Jakob Jóhannsson krabbameinslæknir og Tinna Laufey 
Ásgeirsdóttir heilsuhagfræðingur.

Í þessari skýrslu er kostnaðarvirkni HPV bólusetningar einungis reiknuð með tilliti til 
leghálskrabbameins en ekki annarra HPV tengdra sjúkdóma. Til grundvallar útreikningum er 
stuðst við faraldsfræði HPV sýkinga og leghálskrabbameins hér á landi og þeim innlenda 
kostnaði sem sjúkdómunum fylgir. Í þeim tilvikum sem íslenskar tölur eru ekki aðgengilegar 
er stuðst við erlendar tölur sem höfundum finnst líklegt að falli að íslenskum aðstæðum.  

Þeir þættir sem hafa þarf í huga þegar taka skal ákvörðun um hvort hefja eigi HPV 
bólusetningu hér á landi eru einkum þættir sem snerta eiginleika bóluefnanna (virkni og 
öryggi), verð þeirra og fjárhagsstöðu hins opinbera. Aðrir þættir sem áhrif geta haft á 
ákvarðanatökuna eru álit almennings og pólitískir hagsmunir ráðandi stjórnmálamanna.  

Tilgangur skýrslunnar er að draga fram þá meginþætti HPV bólusetningar sem nauðsynlegt 
eru íslenskum heilbrigðisyfirvöldum til að geta tekið upplýsta ákvörðun um notkun 
bóluefnanna hér á landi.



Bakgrunnur

Faraldsfræði HPV sýkinga og tengsl við leghálskrabbamein 

Vörtur og papilloma hafa verið þekktar frá fornsögulegum tíma en það var ekki fyrr en í 
upphafi síðustu aldar að menn gerðu sér grein fyrir smitandi eiginleikum þeirra. Í lok áttunda 
áratugar síðustu aldar greindust sérstakar HPV tegundir, aðallega HPV 16, í vefjasýnum 
leghálskrabbameins og staðfestu rannsóknir að nokkrar HPV tegundir (“high risk HPV”) voru 
aðal áhættuþættir leghálskrabbameins [30, 31] 

HPV er tvöföld (double stranded) DNA veira án umslags (non-enveloped) og tilheyrir  
fjölskyldu Papillomaviridae. Greinst hafa rúmlega 200 undirstofnar HPV sem hafa fengið 
númer í tímaröð eftir því hvenær þær fundust. HPV er ofast skipt í tvo undirflokka eftir 
hversu krabbameinsvaldandi þær eru, lág-áhættu HPV og há-áhættu HPV. 

Sýking á kynfærum er algengasta sýking HPV hjá konum og körlum [32]. Helstu áhættuþættir 
HPV sýkinga tengjast kynhegðun, einkum aldri við fyrstu kynmök og fjölda rekkjunauta. 
Áætlað hefur verið að a.m.k. 40-50% kvenna sem stunda kynlíf sýkist af HPV innan 2-3 ára 
eftir fyrstu kynmök [33-35] og flest verði þau á 8-14 mánaða tímabili [36]. Þannig er talið 
a.m.k. helmingur kvenna og karla sem stunda kynlíf sýkist af HPV á lífsleiðinni og sumar 
rannsóknir leiða í ljós að allt að 80% kvenna smitist. Í Bandaríkjunum sýkjast rúmlega 6 
milljónir einstaklinga af HPV árlega og þar er áætlað að um 20 milljónir eða 15% þjóðarinnar 
sé sýktar af HPV, helmingur á aldrinum 15-25 ára. Nýgengi og algengi lækkar venjulega með 
aldrinum en þó hefur sést aukning hjá eldri konum [37, 38].

Íslensk rannsókn hefur sýnt að meðalaldur íslenskra kvenna við fyrstu kynmök er 16 ár og við 
12 ára aldur höfðu um 20% stúlkna haft kynmök [39]. Kynmök fyrir 12 ára eru hins vegar 
afar sjaldgæf. Hér á landi má því búast við HPV sýkingu hjá íslenskum stúlkum fljótlega upp 
úr 12 ára aldri. 

Rúmlega 40 HPV stofnar geta sýkt húð og slímhúð á kynfærum en almennt er talið að um 15 
HPV krabbameinsvaldandi stofnar séu helstu orsakavaldar nánast leghálskrabbameins [40].  
Flestar sýkingar, jafnvel af völdum krabbameinsvaldandi HPV standa stutt og ganga til baka 
innan eins eða tveggja ára frá smiti án alvarlegra afleiðinga. Í stöku tilfellum verða 
sýkingarnar viðvarandi sem eykur áhættuna á forstigsbreytingum og síðar 
leghálskrabbameini. Þó sýking verði viðvarandi og fram komi forstigsbreytingar þá ganga þær 
í 75-90% tilfella til baka án alvarlegra afleiðinga [33, 34, 41].  Því hefur verið talið að 
kembileit hjá unglingum og yngri konum geti leitt til ónauðsynlegrar meðferðar vegna 
þessarar háu tíðni forstigsbreytinga.

Aðrir þættir (co-factors) sem aukið geta hættuna á viðvarandi HPV sýkingu og þar með 
forstigsbreytingum og krabbameini eru sýkingar af völdum margra HPV stofna, mikið magn 
af veirum, ónæmisbæling, fjöldi fæðinga, reykingar, notkun getnaðarvarnarpillunnar í meira 
en 5 ár og aðrir kynsjúkdómar eins og klamýdía, HIV og herpes simplex [42].

Þó almennt sé talið að HPV 16 og 18 sé orsakavaldur 70% leghálskrabbameins er ljóst að 
þetta er breytilegt milli landa og heimsálfa [30] sem getur haft áhrif á niðurstöðu útreikninga á 
kostnaðarvirkni. Hér á landi hafa rannsóknir leitt í ljós að HPV 16/18 finnast án annarra veira 
í um 40% CIN 2/3 forstigsbreytinga og í 60% leghálskrabbameins en finnast hins vegar með 
öðrum veirum í alls 70% leghálskrabbameins [9]. Ekki eru til íslenskar tölur um dreifingu 
HPV í lág áhættu forstigsbreytingum en í erlendum rannsóknum er talið að HPV 16/18 valdi 
um 35% þeirra [43].  



Aðrir sjúkdómar tengdir HPV 

Árlega greinast yfir 500.000 ný tilfelli af kynfæravörtum í Bandaríkunum og er talið að á 
hverjum tíma þar í landi séu yfir 1.400.000 einstaklingar með kynfæravörtur. Slembiúrtak hjá  
18-45 ára konum í Danmörku, Íslandi, Noregi og Svíþjóð sýndi að 10% hafði sögu um
kynfæravörtur [44] og rannsóknir frá Bretlandi benda til að tíðnin sé vaxandi  [45].

Um 90% kynfæravarta orsakast af HPV 6 og 11 og má áætla að um 10% kvenna og karla fái 
kynfæravörtur einhvern tíma á lífsleiðinni. Kynfæravörtur eru góðkynja og hverfa oft án 
meðferðar en geta komið aftur innan 6 mánaða frá greiningu. Þær breytast hins vegar sjaldan í 
staðbundinn ífarandi vöxt sem þarfnast skurðaðgerðar [40]. 

HPV eru taldar valda mörgum öðrum sjaldæfari krabbameinum en leghálskrabbameini. 
Þannig tengjast þessar veirur stórum hluta krabbameins í endaþarmsopi, skaparbörmum, 
getnaðarlim, leggöngum, þvagrás, höfði og hálsi en þessi krabbamein eru sjaldgæf [13, 40, 
46, 47].

Leghálskrabbamein

Á Íslandi greinast að meðaltali um 17 ný tilfelli af leghálskrabbameini á ári og þrjár konur 
látast en flestar þessara kvenna hafa ekki mætt reglulega í skipulagða krabbameinsleit [13, 
14]. Meðalaldur við greiningu er 45 ár og er leghálskrabbamein nú um 2,7% af öllum 
greindum krabbameinum hjá íslenskum konum [46]. Enn fleiri konur greinast með 
forstigsbreytingar (CIN) leghálskrabbameins og árlega eru gerðir yfir 300 keiluskurðir á 
Íslandi vegna forstigsbreytinga af tegund 2 og 3 (CIN 2/3) [13, 14]. 

Á tímabilinu 1962 til 2001 batnaði 5 ára lifun kvenna sem greinst höfðu með 
leghálskrabbamein umtalsvert eða úr 55% í  80% og í árslok 2005 voru 326 konur á lífi sem 
greinst höfðu með sjúkdóminn [13].  

Mynd 1.  Árlegt aldurstaðlað nýgengi leghálskrabbameins á Íslandi 1956-2005. 
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Mynd 2.  Árleg aldursstöðluð dánartíðni einstaklinga með leghálskrabbameins á 
Íslandi 1956-2005. 
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Árangur skiplegrar leitar að leghálskrabbameini 

Áhrifaríkasta aðferðin til að berjast gegn leghálskrabbameini hefur verið leit/skimun að 
sjúkdómnum á frumstigi með frumustroki. Þróun leghálskrabbameins (HPV sýking, 
viðvarandi HPV sýking, myndun forstigsbreytinga og ífarandi vöxtur) tekur oftast langan tíma 
eða um 20 ár að meðaltali þó þessi tími geti í sumum tilfellum verið styttri [48].  

Hinn langi tími sem líður frá HPV sýkingu þar til leghálskrabbamein kemur fram hefur verið 
grundvöllurinn að vel heppnaðri leit sjúkdómsins. Skipuleg leit að leghálskrabbameini hófst 
hér á landi 1964 og náði til alls landsins árið 1969 með leit á 2-3 ára fresti hjá 25-69 ára 
gömlum konum. Árið 1988 voru aldursmörkin þeirra sem leitin náði til lækkuð í 20 ár og á 
árinu 2005 mættu 61% kvenna í leit innan 2 ára og 73% innan 3 ára. Í aldurshópnum 20-24 
ára var hlutfall þeirra sem mætti í leit 48% [14]. Tæplega 70% þeirra kvenna sem mætir í 
skipulega leit hér á landi eru skoðaðar á Leitarstöð Krabbameinsfélags Íslands en hinar hjá 
sjálfstætt starfandi sérfræðinum í kvensjúkdómum. 

Leitaraðferðin byggir á frumustroku (Papanicolaou, Pap próf) frá leghálsi og með 
hefðbundinni smásjárskoðun má greina afbrigðilega kjarna í frumum stroksins. Á árinu 2005 
var vefjasýni frá leghálsi tekið frá 575 konum sem farið höfðu í skipulagða leit og 315 konur 
þurftu að gangast undir keiluskurð eða legnám í framhaldi af því [14].  

Vegna lágs næmis Pap prófs þurfa konur að mæta tiltölulega oft til skimunar eða á 2-3 ára 
fresti. Erlendis eru á markaði próf til að greina HPV-sýkingu sem byggir á því að greina DNA 
veirunnar. Nýlegar rannsóknir benda til að næmi þessara prófa séu mun meiri eða um 95% en 
næmi Pap prófs er aðeins um 50-55%. Hins vegar er sértækni Pap prófs heldur meiri en DNA 
prófanna eða um 97% á móti 94% [49]. 

Skipulögð krabbameinsleit hér á landi hefur leitt til þess að konum með leghálskrabbamein  
hefur fækkað um 65% og dánartíðni fallið um allt að 84% frá því leit hófst (sjá mynd 1 og 2) 
[50]. Hins vegar er ýmislegt sem bendir til þess að hættan á myndun leghálskrabbameins hafi 
aukist á ný í hinum vestræna heimi á síðari árum einkum hjá ungum konum og virðist það 
tengjast breyttum lífsháttum þeirra [51].    



Virkni og aukaverkanir HPV bóluefna  

Frá og með 1. nóvember 2007 hafa verið tvö HPV bóluefni á markaði á Íslandi,  Gardasil®

(Merck and Co., Inc) og Cervarix® (Glaxo SmithKline). Bæði bóluefnin inihalda 
“recombinant virus-like particles (VLPs)” sem byggja á sértækum L1 próteinum sem 
mótefnavökum. Gardasil® inniheldur L1 prótein gegn HPV 6/11/16 og 18 og aluminium 
ónæmisglæði (aluminium hydroxífosfat súlfat) [52, 53] en Cervarix® inniheldur L1 prótein 
gegn HPV 16 og 18 og  ónæmisglæðinn aluminium hydrosíð ásamt 3-deacylated monofosfóríl 
lípíð A (ASO4) [10, 54-56]. Bæði bóluefnin örva gott ónæmissvar gegn þeim mótefnavökum 
sem í bóluefnunum eru og virðast auk þess geta örvað ónæmissvar gegn öðrum HPV 
tegundum sem ekki eru í bóluefnunum og valdið geta krabbameini [57]. Þó ekki sé vitað 
hversu lengi vernd eftir frumbólusetningu endist sem felur í sér þrjár sprautur (0, 1 og 6 mán.) 
þá hafa rannsóknir sýnt að mótefni eftir bólusetninguna haldast í góðum styrk að minnsta 
kosti 36-54 mánuði [53, 56, 57].   

Bæði bóluefnin örva gott ónæmissvar hjá um 98% hinna bólusettu eftir frumbólusetningu og 
einnig gott ónæmisminni sem bendir til að verndin af bólusetningu endist lengi og hugsanlega 
fyrir lífstíð [53, 56]. Talið er að vernd gegn HPV sýkingu felist einkum í myndun sértækra 
IgG mótefna í blóði en staðbundin IgA og IgG mótefnamyndun á slímhúð hafi minni þýðingu 
[56, 58-60]. Mikilvægi frumubundins ónæmis til að vernda gegn HPV sýkingu er óljóst en er 
ótvírætt þegar horft er til virkni ónæmiskerfisins til að uppræta HPV sýkingu [61]. Hvorugt 
bóluefnanna er hins vegar talið uppræta HPV sýkingu sem er til staðar þegar bólusett er. 

Samantekt (metaanalysis) á sex rannsóknum á virkni bóluefnanna leiðir í ljós að virkni þeirra 
er mjög góð til að koma í veg fyrir HPV sýkingu og forstigsbreytingar leghálskrabbameins 
(CIN 2/3) af völdum HPV 16/18 hjá konum á aldrinum 15-25 ára í a.m.k 14-60 mánuði eftir 
bólusetningu [62]. Að auki kemur Gardasil® í veg fyrir kynfæravörtur af völdum HPV 6 og 11 
sem eru algengustu orsakavaldar kynfæravarta. Aukaverkanir bóluefnanna eru vægar en 
algengastar eru hiti, höfuðverkur og bólga á stungustað. Engar alvarlegar aukaverkanir er 
hægt að rekja til bólusetningarinnar hjá rúmlega 40.000 einstaklingum. 

Árangur bóluefnanna til að koma í veg fyrir langvarandi (persistent) sýkingu af völdum HPV 
16/18 er um 74-100%  [63, 64] en auk þess er virkni Cervarix® til að koma í veg fyrir sýkingu 
af völdum HPV 45 um 94% og HPV 31 um 55% [56].  

Sýnt hefur verið fram á að árangur bóluefnanna til að koma í veg fyrir sjúkdóma í kynfærum 
kvenna og forstigsbreytingar leghálskrabbameins er 90-100% allt að 60 mánuðum eftir 
bólusetningu þegar litið er til þeirra HPV veira sem í bóluefnunum eru [56, 63-67]. Því má 
ætla að bóluefnin muni einnig koma í veg fyrir leghálskrabbamein af völdum þessara veira 
(HPV 16/18) en lengri eftirfylgni þarf til að fá óyggjandi niðurstöður um að svo sé. Miklar 
vonir eru bundnar við að bæði bóluefnin komi í veg fyrir leghálskrabbamein af völdum 
annarra veira en HPV 16/18. Eins og áður hefur komið fram þá virðist Cervarix® hafa allgóða 
virkni til að koma í veg fyrir sýkingu af völdum HPV 31/45 en niðurstöður um virkni til að 
koma í veg fyrir CIN 2/3 eða krabbamein liggja ekki fyrir. Virkni Gardasil® til að koma í veg 
fyrir CIN 2/3 forstigsbreytingar af völdum tíu HPV veira annarra en HPV 16/18 er um 38% 
tveimur árum eftir bólusetningu og um 62% ef eingöngu er litið til verndandi virkni gegn 
HPV 31 eða 45 [68]. 



Kostnaðarvirknigreining 

Fyrri hluti hugtaksins hagfræði vísar til þess að við vinnu sína reyna hagfræðingar oft að 
mæla hagsæld samfélagsins eða velferð við mismunandi skilyrði. Mannfólkið vill í flestum 
tilfellum meira frekar en minna af gæðum heimsins. Þar sem að auðlindir einstaklinga og 
samfélaga eru oftast af skornum skammti geta skapast vandamál við að skipta þeim niður. 
Hagfræðingar leitast við að skýra hvernig þessum takmörkuðu auðlindum er best varið [69]. Í 
því samhengi verður að spyrja sig tveggja spurninga: (1) Eru kenningalegar forsendur fyrir 
inngripunum stjórnvalda á mörkuðum ef markaðurinn getur ekki ráðstafað auðlindum með 
hagfelldum hætti? Þetta er á máli hagfræðinnar kallaðir markaðsbrestir (“market failure”). (2) 
Hvaða lausnir vegna markaðsbresta hafa í för með sér mestan árangur og minnstar fórnir?  

Í þessari greiningu er ekki gert ráð fyrir því að það sé grunnmarkmið stjórnvalda að skapa sem 
mesta heilsu í samfélaginu. Heildarmarkmiðið er hagsæld í almennum skilningi og heilsa er 
sjálfsagt með því mikilvægasta sem veitir fólki velferð en í því samhengi er ekki víst að 
inngrip sem auki heilsu landsmanna séu alltaf fórnanna virði. Því er mikilvægt að gera sér 
grein fyrir hversu mikla heilsu skal ráðast í að skapa og hvenær framleiðsla hennar er farin að 
taka of mikinn toll af öðrum lífsgæðum sem einnig skapa okkur hagsæld. Hægt er að 
framleiða of mikla heilsu ef svo má að orði komast. Það þarf að hafa þann möguleika í huga 
að heilsuframleiðsla sé ekki fórnanna virði þó svo að hún leggi eitthvað af mörkum fyrir 
heilsu einstaklinga. Slíkt getur komið upp ef tækifærum, sem skapa einstaklingum og 
samfélaginu meiri velferð, er fórnað við heilsuframleiðsluna. Þó að góð heilsa sé mikilvæg er 
hún ekki eina takmark lífsins og getur sú staða komið upp að of mikil áhersla sé lögð á hana.   

Snúum okkur fyrst að fyrrnefndri spurningu um hvort kenningalegar forsendur fyrir afskiptum 
ríkisvaldsins séu til staðar til þess að auka heilsu með þeim hætti sem hér um ræðir t.d. 
skipulagðri HPV bólusetningu. Bólusetning einstaklings við smitsjúkdómi felur í sér vörn 
fyrir aðra en hinn bólusetta sem kallast jákvæð ytri áhrif (“positive externality”) á máli 
hagfræðinnar. Hætt er við að á frjálsum markaði myndu færri látið bólusetja sig en hagfellt er 
fyrir samfélagið í heild sem leitt getur til krafna um afskipti ríkisvaldsins.  

Til þess að afskipti stjórnvalda séu réttlætanleg út frá hagfræðilegum forsendum er ekki nóg 
að markaðsbrestur sé til staðar. Kjósi stjórnvöld að leiðrétta markaðsbrest með afskiptum 
verða þau einnig að geta greint hvaða aðferð skuli nota til þess að ávinningur af tilteknum 
inngripum verði meiri en kostnaður vegna þeirra. Í þessari greinargerð er greint frá 
útreikningum kostnaðarvirknigreiningar (“cost-effectiveness analysis”)  og 
kostnaðarnytjagreiningar (“cost-utility analysis”) á HPV bólusetningu og eru þessi tvö hugtök 
skýrð nánar hér. 

Kostnaðarvirknigreining gengur líka undir nafninu kostnaðarárangursgreining. Hún byggist á 
því að árangur er metinn í samanburðarhæfum einingum. Í heilsuhagfræði eru líffræðilegar 
einingar oft lagðar til grundvallar mati á árangri, t.d. viðbótarlífár. Dæmi um slíka greiningu 
væri skoðun á viðbótarlíftíma, sem fæst fyrir hverja eydda krónu í ýmiss konar forvarnarstarf 
eða meðferðarúrræði. Hér er virknin sem vísað er til í nafni greiningarinnar mæld í 
viðbótarlíftíma. Annað dæmi er umfjöllum um valkosti í baráttu gegn inflúensu þar sem 
árangurinn eða virknin mæld í færri veikindadögum. Þessi leið er oft farin þegar fullkomin 
kostnaðarábatagreining (“cost-benefit analysis”) er illmöguleg eða þegar rannsakendur vilja 
forðast þá viðkvæmu aðgerð að meta líf til fjár. 

Kostnaðarnytjagreining er ein tegund af kostnaðarvirknigreiningu og byggist á samanburði á 
þeim nytjum (“utility”) sem aðgerðir hafa í för með sér. Í þessari greiningu felst að afleiðingar 
eru metnar sem nytjar fyrir einstaklinginn eða samfélagið í heild. Hér er t.d. reynt að mæla 
gæði lífára og oft notaðir til þess ýmsir mælikvarðar, oftast svokölluð lífsgæðavegin lífár, eða 
QALY-mælikvarði (“quality adjusted life years”).  



Aðferðafræði

Sjúkdómslíkan

Í reiknilíkani því sem notað er í þessari grein eru tölur frá árinu 2006 um faraldsfræði 
leghálskrabbamein og forstiga þess hér á landi lagðar til grundvallar. Einungis er litið til 
leghálskrabbameins í þessari úttekt en ekki til annarra sjúkdóma sem tengjast HPV eins og 
kynfæravarta eða annarra krabbameina.  

Gert ráð fyrir að stúlkur verði bólusettar fyrir eða við 12 ára aldur og að á þeim tíma hafi þær 
ekki haft kynmök og því ekki sýktar af HPV.  

Erlendar rannsóknir hafa sýnt að þróun leghálskrabbameins eftir HPV sýkingu getur tekið um 
20 ár að meðaltali [48] en í reiknilíkani því sem hér er stuðst við er gert ráð fyrir atburðarrás 
sem tekur 33 ár að meðaltali frá 12 ára aldri (t=0; tími við bólusetningu) til 45 ára aldurs 
(t=33) en það er meðaldur íslenskra kvenna sem greinist með leghálskrabbamein [46].  

Þessari 33 ára atburðarrás er skipt í fjögur eftirfarandi tímabil eftir aldur við bólusetningu 
(t=0):

Frumubreytingar af lágri gráðu (LG) 
Gert er ráð fyrir að meðalaldur kvenna sem greinast með LG sé 24 ár (t=12 ár) [14]. Ef 
LG breytingar greinast þá leiðir það til fjögurra aukaskoðana með frumustroki 
samkvæmt starfsreglum Leitarstöðvar Krabbameinsfélags Íslands [70]. 

Frumubreytingar af hárri gráðu (HG) 
Gert er ráð fyrir að meðalaldur kvenna sem greinast með HG sé 28 ár (t=16). 
Samkvæmt starfsreglum Leitarstöðvarinnar er gerð leghálsspeglun með vefjasýnatöku 
þegar HG breytingar greinast [70]. 

Vefjabreyting CIN 2/3 
 Vefjasýni sem tekið er vegna HG breytinga getur leitt til vefjagreiningar CIN 2/3 sem 

yfirleitt leiðir til keiluskurðar (t=16). Eftirlit eftir keiluskurð er að jafnaði þrjár komur 
með frumustroki frá leghálsi [70].

Leghálskrabbamein
Meðalaldur kvenna  sem greinast með leghálskrabbamein hér á landi er 45 ár (t=33) 
[46]. Meðferð leghálskrabbameins er eftirfarandi: 

a) Stig 1A.
 Meðferð á leghálskrabbameini á stigi 1A er fyrst og fremst einfalt legbrottnám. Í 

framhaldi af því kemur sjúklingur í eftirlit til sérfræðings tvisvar á ári í þrjú ár; 
samtals sex skipti.  

b) Stig hærra en 1A.
 Meðferð við alvarlegra stigi af leghálskrabbameini en 1A samanstendur af róttæku 

legbrottnámi og/eða geisla- og lyfjameðferð. Eftirlit felst í komu til sérfræðings á 
sama hátt og við stig 1A nema hér eru komurnar um 13 á fimm árum  

Gert ráð fyrir að forstigsbreytingar af lágri gráðu af völdum HPV sýkinga séu undanfari 
breytinga af hárri gráðu og CIN 2/3 undanfari leghálskrabbameins.  Leghálskrabbamein getur 
hins vegar greinst án þess að forstigsbreytingar hafi fundist áður. 



Hlutfall HPV veira í leghálskrabbameini

Almennt er talið að HPV 16/18 valdi um 70% leghálskrabbameins en þó er ljóst að hlutfallið 
er breytilegt milli landa og heimsálfa [30]. Rannsóknir á Íslandi hafa sýnt að HPV 16/18 einar 
sér valda að minnsta kosti um 40% CIN 2/3 forstigsbreytinga og um 60% leghálskrabbameins 
[9]. Í þessari greinagerð verður stuðst við íslenskar niðurstöður á greiningu HPV veira í 
leghálskrabbameini og forstigum þess [9]. Þar sem að kostnaðarvirknigreiningin sem hér er 
gerð miðast við þau tvö bóluefni sem nú eru á markaði þá er stuðst við hlutfall 
leghálskrabbameins sem tengist HPV 16/18 eingöngu. Þessi nálgun kann hins vegar að orka 
tvímælis þar sem að bæði bóluefnin koma líklega í veg fyrir sýkingu af völdum annarra HPV 
krabbameinsvaldandi veira eins áður hefur verið getið um (sjá bls. 10) [56, 57, 68].

HPV veirum sem greinast í leghálskrabbameini og CIN 2/3 forstigsbreytingum hjá íslenskum 
konum má skipta í eftirfarandi flokka [9]: 

Tafla I. Tíðni  HPV í leghálskrabbameini og forstigum þess á Íslandi

HPV veirur Fjöldi-CIN 2/3 (%) Fjöldi-Leghálskrabbamein (%) 

16/18 eingöngu 177 (40,1) 84 (59,6) 

16/18 ásamt 31 og/eða 45 19 (4,3) 5 (3,5) 

16/18 ásamt öðrum veirum 251 (56,9) 98 (69,5) 

Aðrar veirur en 16/18/31/45 122 (27,7) 23 (16,3) 

Engin veira 20 (4,5) 11 (7,8) 

Alls 441 (100) 141 (100) 

Bólusetning

Í dag eru tvö HPV bóluefni á markaði á Íslandi,  Gardasil® (Merck and Co., Inc) og Cervarix®

(Glaxo SmithKline). Gardasil® inniheldur mótefnavaka gegn HPV 6/11/16 og 18, og 
Cervarix® mótefnavaka gegn HPV 16 og 18. Í þessari greinargerð beinast útreikningar að 
virkni bóluefnanna til að koma í veg fyrir leghálskrabbamein af völdum HPV 16/18 en eins 
og áður hefur komið fram þá er líklegt að þau geti komi í veg fyrir sýkingu af völdum annarra 
veira og virknin því meiri en hér er reiknað með [56, 57].  

Fyrirkomulag bólusetninga 
Gert er ráð fyrir í kostnaðarvirknigreiningunni að öllum 12 ára stúlkum verði boðin 
bólusetning sem felst í þremur sprautum (0, 1 og 6 mán.) á t=0 í sjúkdómslíkani. Þó ekki sé 
vitað á þessari stundu hversu lengi ónæmi endist eftir frumbólusetningu er ekki gert ráð fyrir 
að örvunarbólusetningu þurfi síðar á ævinni. Hins vegar er gerð næmisgreining á því að 
örvunarbólusetningu þurfi 10 árum eftir frumbólusetningu til að viðhalda ónæmi. Ekki er gert 
ráð fyrir að drengir verði bólusettir og ekki er gert ráð fyrir að fleiri árgangar stúlkna verði 
bólusettir í upphafi (“catch-up”).

Gert er ráð fyrir að skólahjúkrunarfræðingar muni sjá um bólusetninguna undir yfirumsjón 
lækna. Fyrsta bólusetning verður gefin á sama tíma og hefðbundin 12 ára bólusetning 
(mislingar, hettusótt og rauðir hundar) en hinar tvær gefnar sérstaklega.



Þekjun bólusetningar og virkni 
Í útreikningum er gert ráð fyrir um 90% þekjun fullrar bólusetningar því líklegt má telja að 
hluti 12 ára stúlkna verði ekki full bólusettur og einhverjar neiti. Á árinu 2006 var fjöldi 12 
ára stúlkna 2.267 [71] og ef miðað er við 90% þekjun er reiknað með bólusetningu 2.040 
stúlkna í hverjum árgangi. Virkni bóluefnisins eftir einn eða tvo skammta er ekki þekkt en 
virkni fullrar bólusetningar er áætluð 95%. Ekki er gert ráð fyrir að bólusetningin muni skapa 
hjarðónæmi eða valda aukningu á öðrum krabbameinsvaldandi HPV en þeim sem bólusett er 
gegn.

Kostnaðarþáttagreining  

Kostnaðarþáttagreining tekur til kostnaðar við leghálskrabbameins og forstiga þess ef ekki er 
bólusett annars vegar og hins vegar ef bólusett er samkvæmt ofangreindu fyrirkomulagi. Gert 
ráð fyrir óbreyttri leit leghálskrabbameins og því ekki þörf á að skoða kostnað við leitina 
sérstaklega. Þar sem að HPV 16 og 18 eru helstu orsakavaldar leghálskrabbameins er einungis 
horft á kostnað við sjúkdómsbreytingar af þeirra völdum en gerð er næmisgreining á virkni 
bólusetningarinnar gegn fleiri veirum (sjá bls. 22). Allur kostnaður er miðaður við kostnað á 
árinu 2006.

Kostnaður af hverju sjúkdómsástandi er reiknaður samkvæmt sjúkdómslíkani sem áður hefur 
verið greint frá (sjá bls. 12) og er látinn fylgja náttúrulegum gangi sjúkdómsins eins og kostur 
er. Kostnaðarþættir líkansins eru teknir saman í töflu II bls. 16. 

Kostnaður af afleiðingum HPV sýkingar: 
Frumubreytingar af lágri gráðu (LG) 

Meðalaldur kvenna sem greinast hér á landi með LG frumubreytingar er 24 ár (t=12 
ár) [14] en í 35% tilfella orsakast LG breytingar af HPV 16/18 [43].

Greining LG breytinga leiðir til fjögurra aukaskoðana með frumustroki og er 
kostnaður við hverja skoðun og frumustrok 7175,5 kr. á verðlagi 2006 [72].

Frumubreytingar af hárri gráðu (HG) 
Meðalaldur kvenna sem greinast með HG frumubreytingar er 28 ár (t=16) en HG 
breytingar orsakast í 40% tilfella af HPV 16/18 eins og CIN 2/3 breytingar  (sjá töflu 
bls. 13) [9].

Samkvæmt starfsreglum þá leiðir greining HG breytinga til leghálsspeglunar með 
vefjasýnatöku [70]. Kostnaður við leghálsspeglun og vefjasýnatöku var 22.998 kr. á 
verðlagi 2006 [72].

Vefjabreyting CIN 2/3 
 Meðalaldur kvenna sem greinast með CIN 2/3 breytingar við vefjasýnatöku frá 

leghálsi er 28 ár (t=16) og finnast HPV 16/18 í 40% sýnanna (sjá töflu bls. 13) [9].

.  CIN 2/3 breytingar leiða til keiluskurðar sem kostaði 69.322 kr. á verðlagi 2006. 
Eftirlit eftir keiluskurð er að jafnaði þrjár komur með frumustroki frá leghálsinum og 
kostaði hver koma 7.175 kr. á árinu 1006 [70, 72]. Heildar kostnaður fyrir hvern 
keiluskurð á verðlagi 2006 er því 90.848,50 kr.



Leghálskrabbamein
Meðalaldur kvenna  sem greinast með leghálskrabbamein hér á landi er 45 ár (t=33) 
[46] og greinast eingöngu HPV 16/18 í æxlum hjá 60% kvennanna [9].  

Kostnaður vegna meðferðar við leghálskrabbameini fer eftir stigun sjúkdómsins og er 
eftirfarandi [72, 73]:

1. Greining og skoðun 
Við greiningu leghálskrabbameins fer fram skoðun þar sem konan er 
skoðuð og rannsökuð til að flokka sjúkdóminn í stig og ákveðið hvaða 
meðferð hentar best. Kostnaður við slíka skoðun og þær rannsóknir sem 
henni fylgir er áætlaður 106.025 kr. á konu á verðlagi 2006.

2. Stig 1A.
 Meðferð leghálskrabbameins á stigi 1A er fyrst og fremst einfalt 

legbrottnám sem kostaði 958.293 kr. á verðlagi 2006. Eftir legbrottnám 
kemur sjúklingur í eftirlit til sérfræðings tvisvar á ári í þrjú ár, samtals sex 
skipti. Kostnaður við hverja komu er 11.495,5 kr. sem felur í sér 
leggangaspeglun og frumustrok. Heildarverð fyrir hvert legbrottnám er því 
1.027.266 kr.

3. Stig hærra en 1A. 
 Meðferð við hærra og alvarlegra stigi af leghálskrabbameini en 1A felst í  

róttæku legbrottnámi og/eða geisla- og lyfjameðferð. Lang flestar konur 
fara í róttækt legbrottnám og hluti þeirra fær einnig geisla- og lyfjameðferð 
í kjölfar skurðaðgerðar. Lítill hluti kvennanna fer ekki í róttækt 
legbrottnám heldur fær samtvinnaða ytri og innri geislameðferð ásamt 
lyfjameðferð í fimm skipti.  

 Róttækt legbrottnám kostaði um 1.382.978 kr. á árinu 2006, geislameðferð 
472.267 kr. og lyfjameðferð 199.141 kr. Kostnaður samtvinnaðrar ytri og 
innri geislameðferðar ásamt lyfjameðferð var 431.690 á árinu 2006. Eftirlit 
felst í komu til sérfræðings á sama hátt og við stig 1A nema hér eru 
komurnar um 13 á þremur árum og auk þess bætist við ein sneiðmynd á ári 
per konu í 5 ár sem kostaði 26.400 kr. hver.  

 Meðalkostnaður á konu sem fer í róttækt legbrottnám er því 2.000,128,5 kr. 
á verðlagi 2006 og meðalkostnaður á konu sem fær samtvinnaða ytri og 
innri geislameðferð ásamt lyfjameðferð er 2.439.892 kr.  

Kostnaður við bólusetningu 
Samkvæmt lyfjaverðskrá fyrir nóvember 2007 [74] var viðmiðunarverð Gardasil® 16.652 kr. 
og  heildsöluverð 11.201 kr. en viðmiðunarverð Cervarix® 16.332 kr og heildsöluverð 10.961 
kr. Ef almenn bólusetning gegn HPV verður tekin upp hér á landi er líklegt að það verði gert í 
kjölfar útboðs eins og gilt hefur verið um bóluefni í almennum bólusetningum. Útboð á 
bóluefnum hér á landi hafa leitt til söluverðs til hins opinbera sem er um 25% undir 
heildsöluverði. Þó ekki sé hægt að fullyrða um hvaða verð gæti fengist í almennu útboð þá er í 
þessari greinargerð reiknað með verði um 25% undir heildsöluverði eða um 8.311 kr. fyrir 
hverja sprautu á verðlagi nóvember 2007. Full bólusetning hvers einstaklings kostar því 
24.933 kr. sem er heldur lægri tala en Danir hafa áætlað í sínum útreikningum [75] en svipuð 
og Kanadamenn og Norðmenn hafa áætlað [76, 77]. Á verðlagi 2006 er einingarverð 



bóluefnisins því 7.782 kr. og heildarkostnaður 23.346 á verðlagi þess árs. Þessi tala er ekki 
núvirt þar sem hún kemur fram í tímanum t=0. Kostnaður við bólusetninguna í þessari 
greinagerð felst eingöngu í verði bóluefnisins og í grunnútreikningum er ekki gert ráð fyrir 
umsýslukostnaði við framkvæmd hennar. Hins vegar er gerð næmisgreining á heildsöluverði 
bóluefnisins og áætluðum umsýslukostnaði (sjá bls. 21).

Tafla II. Samantekt einingarkostnaðar sjúkdóms og bóluefnis 

Stig sjúkdóms Kostnaður per einstakling*[72-74]

LG frumubreytingar 28.702

HG frumubreytingar 22.998

CIN 2/3 breytingar 90.848

Leghálskrabbamein
   - Skoðun 106.025

   - Stig 1A 1.027.266

   - Hærra stig 
      - Róttækt legbrottnám 2.000,128

      - Ytri og innri geislameðferð + lyfjameðferð 2.439.892

Bóluefni (hver sprauta) 7.782

*íslenskar krónur á verðlagi 2006

Afvöxtun
Afvöxtun er beitt bæði á þann sparnað sem fæst af bólusetningu á hverju stigi sjúkdómsins og 
einnig á þau lífsgæðavegnu lífár sem ávinnast af henni.  

Bólusetning leiðir til kostnaðar strax í upphafi en sparnaðurinn og ávinningurinn sem af henni 
leiðir kemur fram síðar í fækkun forstigsbreytinga og leghálskrabbameins og minni kostnaði 
sem af því hlýst. Sparnaðurinn er núvirtur svo auðveldara sé að bera hann saman við kostnað 
af bólusetningunni með afvöxtun á hverju ári í þann árafjölda (t) sem fram kemur í 
sjúkdómslíkani. Kostnaður við bólusetningu er ekki núvirtur þar sem hann gerist á 
upphafstíma (t=0). 

Afvöxtun á lífsgæðavegnum lífárum hefst við þann meðalaldur sem konur greinast hér á landi 
með leghálskrabbamein sem er 45 ár (t=33). Þar sem að bólusetning kemur bæði í veg fyrir 
dauða og bætir lífsgæði þá er aföxtun lífsgæðaveginna lífára reiknuð á tvo vegu. Þau líf sem 
bjargast vegna bólusetningar eru afvöxtuð frá 45 ára aldri (t=33) til 83 ára aldurs (t=71) sem 
eru almennar ævilíkur 12 ára gamalla stúlkna [71].  Þau lífsgæðavegnu lífár sem ávinnast 
vegna bættra lífsgæða eru hins vegar afvöxtuð í tvö ár frá 45 ára aldri [78, 79]. 

Ráðgjafahópur um kostnaðarvirknigreiningar á sviði heilsu og læknisfræði (The Panel on 
Cost-Effectiveness in Health and Medicine) hefur mælt með 3% vaxtaviðmiði til þess að 
auðvelda samanburð á milli rannsókna [80] og því er í þessari greinargerð afvöxtunin miðuð 
við 3% á ári. Í næmisgreiningu eru áhrif mismunandi afvöxtunar á kostnaðarvirknina hins 
vegar könnuð (sjá bls. 22).



Lifun og unnin lífsgæðavegin lífár (Quality adjusted life years) 
Á árinu 2006 gátu íslenskar 12 ára gamlar stúlkur búist við að lifa til 83 ára eða í um 38 ár frá 
meðalaldri þeirra kvenna sem greinast með leghálskrabbamein [71] Fimm ára lifun íslenskra 
kvenna sem greinast með leghálskrabbamein er 80,2% [46] og í þessari greinargerð er gert ráð 
fyrir að þær konur sem greinast með leghálskrabbamein og lifa sjúkdóminn í 5 ár hafi sömu 
ævilíkur og konur sem ekki hafa greinst með leghálskrabbamein.  Bólusetning hvers árgangs 
kemur þannig bæði í veg fyrir ákveðnar 5 ára dánarlíkur og eykur lífsgæði þeirra sem annars 
hefðu fengið krabbamein. Árangur til að koma í veg fyrir dauða og auka lífsgæði ákvarðast af 
virkni bóluefnisins, þátttöku stúlkna í bólusetningunni og þeim fjölda krabbameinsvaldandi 
HPV sem bóluefnið virkar gegn.  

Þar sem að HPV 16/18 valda 60% leghálskrabbameins hér á landi, áætluð virkni bóluefnisins 
er 95% og þátttaka í bólusetningu er áætluð 90% má búast við að HPV bólusetning hvers 
árgangs fækki konum sem greinast með leghálskrabbamein um 8,7 og dragi úr dánartíðni um 
50% sem svarar til að 1,7 konur bjargist af völdum bólusetningarinnar.  Í þessum 
útreikningum er miðað við að bólusetningin vinni 1,7 lífár á tímanum 33 (við 45 ára aldur). 
Þessi lífár eru lífsgæðavegin um 35% í tvö ár en síðan afvöxtuð ólífsgæðavegin um 3% á ári 
til 83 ára aldurs.  

Áætlað hefur verið að lífsgæði kvenna sem fá leghálskrabbamein en lifa sjúkdóminn af sé um 
60% af fullum lífsgæðum [78] sem þýðir að bólusetningin eykur lífsgæði þeirra um 40%. Þar
sem ekki er öruggt að þessar konur myndu að öðru leiti lifa við fullkomna heilsu er áætlað að 
bólusetningin auki lífsgæðin um 35% á ári í tvö ár eftir greiningu. Þeim sjö konum sem lifað 
hefðu af leghálskrabbamein ef ekki hefði verið bólusett eru reiknuð aukin lífsgæði um 35% í 
tvö ár [79] sem eru afvöxtuð um 3% á ári í 2 ár sem lífskjarabótin nær til. 

Kostnaði umfram sparnað sem af bólusetningunni hlýst er dreift yfir heildarfjölda
lífsgæðaveginna lífára sem vinnast og fæst þá hver kostnaðurinn er af hverju lífsgæðavegnu 
lífári (ICER /incremental cost-effectiveness ratio) sem er mælikvarðinn á kostnaðarvirkni 
bóluefnisins.

Næmisgreining (sensitivity analysis) 
Næmisgreining er gerð til að skoða kostnaðarvirknigreininguna með öðrum forsendum en 
þeim sem unnið er með í grunnútreikningum.  

Næmisgreining er gerð á eftirfarandi þáttum:  

Kostnaði við bólusetningu. Litið er á breytingu á kostnaðarvirkni við mismunandi 
verð bóluefnisins og að teknu tilliti til umsýslukostnaðar við framkvæmd 
bólusetningarinnar. Í grunnútreikningum er ekki gert ráð fyrir umsýslukostnaði en 
með næmisgreiningu eru áhrif umsýslukostnaðar könnuð. Gert er ráð fyrir að fyrsti 
skammtur bóluefnisins verði gefinn samhliða MMR bólusetningunni og honum fylgi 
því ekki aukakostnaður. Við tvær seinni bólusetningarnar þarf að innkalla stúlkurnar 
sérstaklega og í útreikningum er launakostnaður hjúkrunarfræðings áætlaður 
samkvæmt launatöflu ríkisins frá 1. maí 2006 flokki 6 með 5% álagi. Gert er ráð fyrir 
um 5 mínútna vinnu á hverja bólusetningu. 

Örvunarskammti gefnum 10 árum eftir frumbólusetningu. Í grunnútreikningum er 
ekki gert ráð fyrir að örvunarskammt þurfi til að viðhalda ónæmi. Í næmisgreiningu er 
gert ráð fyrir að örvunarskammt þurfi 10 árum eftir frumbólusetningu og  kostnaður 
felist eingöngu í verði bóluefnisins sem annaðhvort er heildsöluverð ársins 2006 eða 
75% af heildsöluverði.



Breytilegri afvöxtun. Í grunnútreikningum er afvöxtun áætluð 3% á ári en í 
næmisgreiningu eru áhrif 0% og 6% afvöxtunar á kostnaðarvirknina könnuð. 

Virkni HPV bóluefnis gegn fleiri HPV krabbameinsvaldandi veirum. Þar sem að 
HPV 16/18 finnast eingöngu í um 35% LG forstigsbreytinga, 40% HG 
forstigsbreytinga, 40% CIN 2/3 leghálsbreytinga og 60% leghálskrabbameins 
íslenskra kvenna [9] þá er þetta hlutfall notað í grunnútreikningum. Eins og áður hefur 
komið fram er líklegt að bæðí bóluefnin komi í veg fyrir sýkingu af völdum fleiri HPV 
krabbameinsvaldandi veira en 16 og 18 og virkni bóluefnisins því líklega meiri en lagt 
er til grundvallar í kostnaðarvirknigreiningunni [56, 57]. Því er gerð næmisgreining á 
kostnaðarvirkni bóluefnisins ef verkun þess næði til 35% LG breytinga, 57% HG 
breytinga, 57% CIN 2/3 breytinga og 70% leghálskrabbameins.  

Vinnutapi sjúklinga. Í grunnútreikningum er ekki tekið tilliti til vinnutaps kvenna af 
völdum meðferðar leghálskrabbameins eða forstiga þess. Í næmisgreiningunni er tekið 
tillit til kostnaðar vegna vinnutaps af völdum aðgerða sem konur þurfa að undirgangst.  
Áætlað er að fjarvera frá vinnu sé 2 dagar eftir keiluskurð og 2 mánuðir eftir meðferð 
vegna leghálskrabbameins.  Notaður var launataxti Verslunarmannafélags Reykjavíkur 
frá 1. júlí 2006 og miðað við sérþjálfaða starfsmenn í verslunum eftir 5 ára vinnu.  
Tímakaup er 869,94 kr en mánaðarlaun 147.890 kr.   



Niðurstöður
Samkvæmt ofangreindu sjúkdóms- og reiknilíkani þá er fjöldi einstaklinga á hverju stigi 
ásamt heildarkostnaði samkvæmt töflu III. Tími sjúkdómsstiga er reiknaður frá 12 ára aldri 
þegar reiknað er með að bólusetning fari fram. 

Tafla III. Fjöldi einstaklinga í sjúkdómslíkani og kostnaður 

Stig sjúkdóms Tími 
(ár)

Fjöldi
einstaklinga*

[14, 71] 

Einingaverð**
[72-74]

Kostnaður***

Bólusetning (þrjár 
sprautur) 0 2.040 23.346 47.625.840 

LG frumubreytingar 12 729 28.702 20.923.758 

HG frumubreytingar 16 512 22.998 11.774.976 

CIN 2/3 breytingar 16 262 90.848 23.802.307 

Leghálskrabbamein 33 17   

   - Skoðun 33 17 106.025 1.802.425 

   - Stig 1A 33 10 1.027.266 10.272.660 

   - Hærra stig en 1A 33 7   

- Róttækt
legbrottnám 33 6 2.000.128 12.000.771 

      - Ytri og innri 
geislameðferð +
lyfjameðferð 

33 1 2.439.892 2.439.892 

*fjöldi einstaklinga bólusettur eða greindur með sjúkdóm á ári 
**kostnaðarverð per einstakling í íslenskum krónum á verðlagi 2006 
***heildarkostnaður á ári á verðlagi 2006 

Kostnaðarþáttagreining og sparnaður vegna bólusetningar  

Þegar litið er til árangurs bólusetningar við að draga úr kostnaði vegna meðferðar 
leghálskrabbameins og forstiga þess er gert ráð fyrir um 90% þátttöku 12 ára stúlkna í 
bólusetningu (þekjun) og 95% virknis bóluefnisins. Gert er ráð fyrir 3% afvöxtun á ári og 
kostnaður reiknaður á verðlagi ársins 2006.



Tafla IV. Kostnaður bólusetningar umfram sparnað 

Stig sjúkdóms t 
(ár)

Hlutfall 
HPV 6/18* 
(%)   [9, 43]

Kostnaður**
[72-74]

Sparnaður vegna 
bólusetningar***

Kostnaður umfram 
sparnað****

Bólusetning (þrjár 
sprautur)

0  47.625.840  

LG frumubreytingar 12 35 20.923.758 4.391.647  

HG frumubreytingar 16 40 11.774.976 2.509.519  

CIN 2/3 breytingar 16 40 23.802.307 5.072.821  

Leghálskrabbamein 33 60    

   - Skoðun 33 60 1.802.425 348.603  

   - Stig 1A 33 60 10.272.660 1.986.890  

   - Hærra stig en 1A 33 60    

- Róttækt 
legbrottnám 

33 60 12.000.771 2.321.136  

      - Ytri og innri 
geislameðferð +    
lyfjameðferð 

33 60 2.439.892 471.900  

Samtals    17.102.516 30.523.324
*Hlutfall HPV 16/18 sem tengist sjúkdómsstigi [9]. 
**Heildarkostnaður á verðlagi 2006. 
***Reiknaður sparnaður miðað við hlutfall HPV sem veldur sjúkdómsstigi, 90% þátttöku í 

bólusetningu og 95% virkni bóluefnis.  Sparnaður afvaxtaður með 3% á ári í t ár. 
****Heildarkostnaður vegna bólusetningar að frádregnum afvöxtuðum heildarsparnaði.  

Kostnaðarvirknigreining 

Virkni bóluefnisins er hér mæld í áunnum lífsgæðavegnum lífárum. Samkvæmt aðferðum sem 
áður hefur verið greint frá (sjá bls. 16) er heildarfjöldi lífsgæðaveginna og núvirtra lífára sem 
ávinnast með bólusetningu hvers árgangs 12 ára gamalla stúlkna 16,9 ár. Kostnaðarvirkni 
bólusetningarinnar er því 1.806.114 kr. að núvirði á hvert  lífsgæðavegið lífár.



Næmisgreining 

Tafla V. Verð bóluefnis 
Kostnaður

per
skammt

bóluefnis*

Kostnaður
umfram
sparnað

Unnin
lífsgæðavegin

lífár 
ICER**

75% af 
heildsöluverði

7.782 30.523.324 16,9 1.806.114 

Heildsöluverð 10.376 46.392.484 16,9 2.745.117 
* Á verðlagi 2006 
** Kostnaður per lífsgæðavegið lífár (incremental cost-effectiveness ratio) á verðlagi 2006 

Tafla VI. Umsýslukostnaður 
Kostnaður

per
skammt

bóluefnis*

Kostnaður
umfram
sparnað

Unnin
lífsgæðavegin

lífár 
ICER**

Án
umsýslukostnaðar 

7.782 30.523.324 16,9 1.806.114 

Með
umsýslukostnaði 

7.782 31.083.644 16,9 1.839.269 

* Á verðlagi 2006 
** Kostnaður per lífsgæðavegið lífár (incremental cost-effectiveness ratio) á verðlagi 2006 

Tafla VII. Örvunarskammtur (“booster”) gefinn eftir 10 ár  
Kostnaður

per
skammt

bóluefnis*

Kostnaður
umfram
sparnað

Unnin
lífsgæðavegin

lífár 
ICER**

Án booster 7.782 30.523.324 16,9 1.806.114 
Með booster, 75% 
af heilsöluverði 

7.782 65.961.422 16,9 3.903.043 

Með booster á 
heildsöluverði

10.376 93.638.727 16,9 5.540.753 

* Á verðlagi 2006 
** Kostnaður per lífsgæðavegið lífár (incremental cost-effectiveness ratio) á verðlagi 2006 



Tafla VIII. Afvöxtun 

Árleg afvöxtun Kostnaður umfram 
sparnað

Unnin
lífsgæðavegin

lífár
ICER*

0% 15.594.395 70,8 220.260 
3% 30.523.324 16,9 1.806.114 
6% 37.735.925 4,5 8.385.761 
* Kostnaður per lífsgæðavegið lífár (incremental cost-effectiveness ratio) á verðlagi 2006 

Tafla IX. Breiðari verkun bóluefna gegn krabbameinsvaldandi HPV

LG/HG/CIN 2/3/krabbamein* 
(%) 

Kostnaður
umfram
sparnað

Unnin lífsgæðavegin 
lífár** ICER***

35/40/40/60 30.523.324 16,9 1.806.114 
35/57/57/70 26.445.995 19,5 1.356.205 
*Hlutfall veira í stigum HPV sjúkdóms sem bóluefni virkar gegn: LG forstigsbreytingar, HG 

forstigsbreytingar, CIN 2/3 breytingar, krabbamein 
**3% afvöxtun á ári 
*** Kostnaður per lífsgæðavegið lífár (incremental cost-effectiveness ratio) á verðlagi 2006 

Tafla X. Vinnutap 

Kostnaður umfram 
sparnað

Unnin
lífsgæðavegin

Lífár*
ICER**

Án vinnutaps 30.523.324 16,9 1.806.114 
Með vinnutapi 28.773.572 16,9 1.702.578 
*3% afvöxtun á ári 
** Kostnaður per lífsgæðavegið lífár (incremental cost-effectiveness ratio) á verðlagi 2006 



Umræður og niðurstaða 
Í þessari greinargerð kemur í ljós að HPV bólusetning hvers árgangs 12 ára gamalla stúlkna 
hér á landi kostar um 47 milljónir króna og sparar um 17 milljónir á núvirði vegna fækkunar á 
leghálskrabbameini og forstigum þess. Bólusetningin kemur í veg fyrir um 1,7 dauðsföll á ári 
og vinnur alls um 16,9 lífsgæðavegin lífár. Hagkvæmni bólusetningarinnar (kostnaðarvirkni) 
sem reiknast sem kostnaður per lífsgæðavegið lífár (QALY) er því um 1.806.114 kr. að 
núvirði. Kostnaðarvirknin er heldur minni hér á landi en í Danmörku og Noregi [28, 76] en 
svipuð og í Kanada og Bandaríkjunum [77, 78, 81].  Munur á kostnaðarvirkninni hér og í 
öðrum löndum felst einkum í mismunandi forsendum útreikninga og mismunandi kostnaði 
við meðferð leghálskrabbameins og forstiga þess.  

Hagkvæmni HPV bóluefna er sérstök að því leyti að ávinningur bólusetningarinnar tekur 
nokkra áratugi að koma í ljós sem er frábrugðið því sem sést við ávinning flestra 
bólusetninga. Eftir að almenn HPV bólusetning hæfist hér á landi þá tæki að meðaltali um 12 
ár að sjá fækkun LG forstigsbreytinga, 16 ár að sjá fækkun HG og CIN 2/3 breytinga, og 33 ár 
að sjá fækkun leghálskrabbameins. Því er ljóst að krabbameinsleit eins og hún hefur verið 
framkvæmd hér á landi með góðum árangri þarf að halda áfram með óbreyttu sniði í a.m.k 
nokkra áratugi þar til fullra áhrifa bólusetningarinnar gætir og ef til vill lengur. Meðan að ekki 
er til bóluefni sem kemur í veg fyrir allt leghálsrabbamein má færa fyrir því rök að 
krabbameinsleit þurfi að vera til staðar. Í okkar útreikningum er ekki gert ráð fyrir breytingu á 
krabbameinsleit hér á landi.  

Sú kostnaðarvirkni sem reiknuð hefur verið í þessu skjali er líklega vanmetin að mörgu leyti 
og má því líta á aðalniðurstöður skýrslunnar sem minnstu mögulegu kostnaðarvirknina sem af 
bólusetningunni hlýst. Ástæðurnar eru aðallega þær að bæði bóluefnin hindra líklega sýkingu 
af völdum fleiri veira en HPV 16/18 (“cross-ónæmi”) [56, 57] sem eykur kostnaðarvirkni og 
hagkvæmni bólusetningarinnar eins og fram kemur í næmisgreiningu á bls. 22. Einnig má 
líklegt telja að bóluefnin hindri myndun margra annarra sjaldgæfra krabbameina sem tengjast 
sýkingu af völdum HPV 16/18 eins og krabbameini í endaþarmsopi, kynfærum, koki og 
munnholi sem myndi auka hagkvæmni bólusetningarinnar.  Gardasil® kemur einnig í veg fyrir 
sýkingu af völdum HPV 6/11 sem eru algengustu orsakir kynfærafæravarta. Ef sú virkni er 
tekin með í útreikninga þá eykst hagkvæmnin sérstaklega á fyrstu árum eftir bólusetningu [77, 
81].

Mismunandi forsendur í útreikningum geta haft mikil áhrif á kostnaðarvirknina eins og sjá má 
í næmisgreiningu á bls. 21. Þar má sjá að þær forsendur sem mest áhrif hafa á 
kostnaðarvirknina eru afvöxtunarkrafan, verð bóluefnisins og þörfin á örvunarbólusetningu. 
Ef afvöxtun er aukin frá 3% upp í 6% þá minnkar kostnaðarvirknin úr 1.806.114 kr. í 
8.385.761 kr. (sjá bls. 22).  Þar sem vaxtastig er hátt á Íslandi má færa fyrir því rök að 
afvöxtunarkrafan í útreiknum okkur ætti að vera hærri en 3% sem myndi minnka 
hagkvæmnina. Við kusum hins vegar að velja 3% afvöxtunarkröfu þar sem mælt hefur verið 
með því vaxtastigi til að auðvelda samanburð milli landa [82].  Ef verð bóluefnisins hækkar 
miðað við okkar forsendur og verður nálægt heildsöluverði þá minnkar kostnaðarvirknin í 
2.745.117 kr. Ef bóluefnið hindrar sýkingu fleiri veira en HPV 16/18 þá eykst kostnaðvirknin 
dálítið en breytist óverulega ef tekið er tillit til umsýslukostnaðar og vinnutaps. Í okkar 
útreikningum eru áhrif þess að bólusetja marga árganga stúlkna strax í upphafi ekki könnuð 
né að bólusetja drengi. Erlendir útreikningar hafa hins vegar sýnt að slíkt fyrirkomulag 
minnkar hagkvæmni bólusetningarinnar einkum bólusetning drengja [28, 77].  

Nokkrir óvissuþættir eru í útreikningum okkar á kostnaðarvirkninni. Ekki er vitað hvort 
hjarðónæmi kemur til með að sjást eftir útbreidda bólusetningu sem myndi auka 



hagkvæmnina og ekki er vitað hvort útbreidd bólusetning veldur aukningu á öðrum 
krabbameinsvaldandi HPV stofnum sem myndi minnka hagkvæmni hennar.    

Ekki eru til nein opinber viðmiðunargildi hér á landi um hvaða kostnaðarvirkni er ásættanleg 
þegar ákveða skal hvort taka eigi í notkun nýja meðferð eins og HPV bólusetningu. Í Kanada 
hefur verið miðað við að kostnaður undir 40.000 Kanada dollurum (2.600.000 kr. á verðlagi 
2006) á hvert lífsgæðavegið lífár sé hagkvæmt [83] en í Bretlandi hafa 20.000 til 30.000 pund 
(2.600.000 til 4.000.000 kr) verið gefin upp sem viðmið [82, 84]. Miðað við þessar upphæðir 
þá virðist HPV bólusetning hér á landi vera hagkvæm.   

Á Íslandi hefur ekki tíðkast að reikna kostnaðarvirkni bólusetninga. Einungis niðurstöður 
útreikninga á kostnaðarvirkni bólusetningar gegn meningókokkum C hafa verið verið birtar 
og sýndu þær að bólusetningin er mjög hagkvæm þar sem hvert lífár kostar um 101.000 kr. 
[85]. Áður en ný bóluefni verða tekin í notkun hér á landi er nauðsynlegt að gerðar verði 
kostnaðarvirknigreiningar á þeim miðað við íslenskar aðstæður. Færa má fyrir því rök að slíkt 
gildi einnig um önnur meðferðarform innan heilbrigðiskerfisins hér á landi.

Heilbrigðisyfirvöld á íslandi þurfa að ákveða hvort sá kostnaður sem hlýst af HPV 
bólusetningu sé ásættanlegur fyrir þann ávinning sem af henni fæst. Höfundar þessarar 
skýrslu taka ekki afstöðu til þess hvort hefja eigi HPV bólusetningu hér á landi en vonast til 
að niðurstöður þessarar skýrslu muni gagnast þar til bærum yfirvöldum að taka þá ákvörðun. 
Eins og margsinnis hefur komið fram þá er rétt að benda á að breytingar á ýmsum forsendum 
útreikninganna geta breytt niðurstöðu kostnaðarvirkninnar verulega. Þannig skiptir mestu að 
verð bóluefnanna verði sem lægst og að verndandi áhrif frumbólusetningarinnar endist fyrir 
lífstíð. Ef ákveðið verður að hefja bólusetningu hér á landi er mikilvægt að stúlkur fyrir eða 
um 12 ára aldur verði bólusettar áður en þær hefja kynlíf en hagkvæmni þess að bólusetja 
drengi eða eldri árganga stúlkna (“catch up”) virðist takmörkuð.  

Fram til þessa hafa almennar bólusetningar barna verið að fullu greiddar af hinu opinbera en 
þær raddir hafa heyrst að hugsanlega geti hið opinbera greitt hluta af kostnaði við HPV 
bólusetninguna en það sem eftir stæði yrði greitt af hinum bólusetta. Hætt er við að slíkt 
fyrirkomulag myndi draga úr þátttöku í bólusetningunni og stuðla að hærra verði bóluefnanna 
sem myndi minnka hagkvæmni hennar. 
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