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Potrebujeme pro déti vakcinu proti chripce ?

» Nejvyssi incidence
» Vysoké riziko komplikaci (srovnatelné se seniory)
» Vysoka morbidita, vysoka incidence hospitalizaci

» Velmi nizka mortalita (ale neni nulova)




Typy protichfipkovych vakcin

> IV (inaktivovaneé vakciny, starsi zkratka TIV)
V3
V4

> LAIV (live attenuated influenza vaccine)
LAIV3
LAIV4

» modifikace inaktivovanych vakcin
intradermalni
high-dose
adjuvantni
ccllV3 (cell-culture based)
RIV3 (rekombinantni)



Co je ucinnost chripkovych vakcin ?
» Efficacy

Randomizované kontrolované studie (RCT)
Srovnani frekvence chripky v ockované a kontrolni skupiné
Nezbytné k registraci vakciny

Neproveditelné v zemich s doporucenim rutinniho ockovani
(inferiorni postup u kontrolni skupiny - neeticke)

» Effectiveness
Observacni studie (béhem rutinniho pouzivani vakciny)
Srovnani frekvence chripky v ockované a kontrolni skupiné
Nejsou randomizované, nejsou zaslepené

Méne presné, levnéjsi, snaze proveditelné
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Faktory ovlivhujici acCinnost
Vek
Imunitni stav
Pouzita vakcina
Intenzita chripkové sezény
Shoda vakcinacniho a cirkulujiciho kmene

Sledovany end-point



Sledovaneé ,end-pointy®, ,outcomes®,
vysledky

Laboratorné potvrzena chripka (zpusob potvrzeni)
Hospitalizace sdruzenas ...

ILI (chripkovité onemocnéni)

MAARI (akutni respiracni nemoc vyzadujici navstévu
Iékare)

LRTI (infekce dolnich cest dychacich)

AOM (otitis media - jakakoli nebo sdruzena s
chripkou)

Pneumonie (jakakoli, sdruzena s chripkou)



Imunogenita

» Pro chfipku stanoven korelat protekce

» Neni stanoven korelat protekce specificky pro
détské vékové kategorie

» Protichripkové vakciny u déti imunogenni (pri
dodrzeni vakcinacniho schématu)

» Korelat protekce muze byt jiny (vyssi) nez u

dospéelych



Adjusted VE (95% CI) against circulating strains
by season in US Flu VE Network
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Randomizovana kontrolovana studie — QIV (GSK)

Vaccine Efficacy - Cases Confirmed by RT-PCR

(Per-protocol cohort for efficacy - from 14 days after vaccination)

__-- T ___Vaccine T T

Endpoint Group T/N %

Any Q-Qlv 2379 58 2.44 1860 314 4ol 55.38 3915 | 6129

influenza HAV 2,398 128 447 6.31
_—-- Attack rate (97 5% c1} - Vaccine eff'cacy (97.5% CI)

Endpoint Group T/N %

Moderate  Q-QIV 2,3?9 14 0.59 029 105 | 52 73.08 47 11 86.30

to severe

hfuerza HAV 2398 | 52 217 156 293 31 - - -

N = number of subjects included in each group

n = number of subjects reporting at least 1 event in each group

T = sum of follow-up periods (months) in each group

T/N = mean follow-up period (months) in each group

Vaccine efficacy assessed using Cox Regression model adjusted for age category, region and priming status

Prepared for ACIP Meeting on 20 June 2013
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Pozn.: influenza B linie Yamagata (neobsazena v IIV3) pouze 2 pripady (1%) v kontrolni skupiné




Starsi studie

» Rada RCT i observacnich studii
» Ruzné vysledky, v prevazné vétsiné ucinnost v prevenci lab.
potvrzene chripky 50% nebo vice

» Imunogenita i ucinnost zavisla na ockovacim schematu

Dite mladsi nez 9 let ockované poprvé musi dostat 2 davky

(chripkovité onemocnéni v anamnéze neni prukazem imunity proti chripce

a nic nemeéni na vakcinacnim schématu)



End-pointy s prokazanou ucinnosti (IIV)

» Prokazano
Laboratorné potvrzena chripka
Klinicky diagnostikovana chripka
Klinicky diagnostikovane pneumonie
Navstevy lékare v souvislosti s chripkou
Redukce antibioticke preskripce

» Sporne
Exacerbace astmatu
AOM (akutni otitidy)

» Nejsou data

Hospitalizace
Umrti

Jansen A, Sanders E, Hoes A, et al. Eff ects of Infl uenza Plus Pneumococcal Conjugate Vaccination Versus Infl uenza Vaccination Alone in Preventing Respiratory
Tract Infections in Children: A Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled Trial. | Pediatr 2008; 153: 764-770.
Principi N, Baggi E, Esposito S. Prevention of Acute Otitis Media Using Currently Available Vaccines. Future Microbiology. 2012; 7(4): 457—465.



Ucinnost na neockovanou populaci -
neprimy efekt

A 4 7 v

» Plosna vakcinace deti skolniho veku (vysoka incidence)
— potencial neprimého efektu

» Ockovani vsech deti:
mozné snizeni poctu vSech pripadu o vice nez 80 %

potencial snizeni morbidity a mortality senioru (az o
70 %)

shizeni pocCtu navstev lekare pro akutni respiracni
onemocneéni u dospélych nad 35 let (Texas)

Nicholson K. Flu Matters. Selected Highlights from VWV 2006.
Weycker D, Edelsberg ], Halloran ME, et al. Population-wide benefi ts of routine
vaccination of children against infl uenza.Vaccine 2005;23: 1284—1293.



Excess Deaths Attributed to Pneumonia and Influenz a
overa 50-wear Period in Japan and the United States
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. Japonska zkusenost:
¢ 1962-1987 povinné ockovani Skolnich déti
5 Proockovanost: 50-85%

¢ Zabranéni | umrti na 420 ockovanych déti

The five-vyear moving awerage 1s also shown, The histary of the rates of use of vaccine 1IN
egach country is superimposed (shaded bars), Tick marks represent thhe beginning of the
vears indicated.

M Engl JMed 2001;344:8329-95 Copwright @ 2001 Massachus etts Medical Societsy



Ochrana kojencu do 6 mésicu véku

» Vysoke riziko komplikaci
» Vakciny nejsou ucinné (a nejsou registrovane)

» Prevence:
Ockovani tehotnych zen (pasivni imunizace +
neprima ochrana)
Lab. potvrzena chripka 63%
Respiracni onemocneni 29%
Ockovani vsech blizkych kontaktu (neprima ochrana)

Zaman K, Roy E, Arifeen SE, et al. Eff ectiveness of maternal influenza immunization in mothers
and infants. N Engl | Med 2008; 359(15): 1555—-1564.



Doporuceni ockovani déti proti chripce
» Déti s rizikovymi faktory

Doporuceno prakticky vsude, vsechny autority
» Doporuceni plosneho ockovani deti

Amerika: USA (proockovanost asi 57%), Kanada, Cile,

Mexiko

Evropa: Finsko, Estonsko, Lotyssko, Rakousko,

Slovensko, Slovinsko, nové Velka Britanie

Asie: Izrael, Korejska republika, Taiwan



Pocet zabranénych pripadu

» Zjednoduseny odhad
» Predpoklady:
2 miliony d&ti (0-19 let)
Incidence 10%
100% proockovanost (nerealizovatelne)
Ucinnost 50%
» Plosne ockovani deti by mohlo predejit jen primym
ucinkem 100 000 pripadum/rok
» Pri dosazeni vysoke proockovanosti by mohla predeijit
vysokému poctu pripadu i neprimym ucinkem
» Ktera jina vakcina ma takovy potencial ?



Zaver

» Ockovani déti proti chripce muze
predejit mnoha onemocnenim v detskych
vekovych kategoriich i u dospelych
neprimym efektem

» Prevence chripky je v Ceské republice
vyrazneé zanedbana a vyzaduje zvyseni usili
na vsech urovnich zdravotni pece






