, =

USTI NAD LABEM

Prevence
klistové meningoencefalitidy
u starsich osob

Eva Jilkova
Zdravotni Gstav se sidlem v Usti nad Labem

3-5.10.2013 Hradec Kralové - IX. Hradecké vakcinologické dny



© Jana Bulantova julantovd




Priimérna rocni incidence (2000-2010)
KME na 100 000 obyv. v EU
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..Tato zprava byla prvni snahou shroméZdit existujici data o KME v zemich EU. Udaje

za obdobi 2000-2010 byly shromazdény z rliznych zdrojl, pouzivajicich rlizné

definice pripadl a neodrazi tedy kompletni obraz nebo slozitost epidemiologie KME.
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EVROPSKA UNIE
UZNALA KME JAKO ZAVAZNE ONEMOCNENI

EVROPSKA KOMISE PRIDALA KME NA OFICIALNI SEZNAM ONEMOCNENTI,
KTERA JE NUTNE HLASIT V RAMCI EU (5.9.2012)

- CR — zemé s vysokym vyskytem
- v EU - rozdilna diagnostika, case definition a kritéria pro hlaseni
infekce
- rozdilna doporuceni pro vakcinaci
Diivody, pro¢c KME zarazena do systému ,surveillance" v EU:

- Zlepseni prevence a kontroly vyskytu

Zdroj: Official Journal of the European Union, Commission decision 2012/492/EU, 3. 9. 2012, www.eurosurveilance .org



WHO - position paper: vakciny
proti KME

= mandat WHO k vedeni zdravotni politiky u
ockovacich latek s mezinarodnim dopadem

= FSME-IMMUN, Encepur pro déti, dospéelé —
bezpecné a ucinné pro osoby od 1 roku véku

= doporuceni pro zeme s vysokou endemicitou
>5/100 000/rok (CR 2011-8,2/100 tis.) —
vysokeé individualni riziko infekce: ockovani ma
byt nabizeno vsem, vCetneé deti

WER, NO 24, 10 JUNE 2011



KME — nemocnost v CR na 100
tisic obyvatel, 1980-2013 (39.KT)

2011: 861 pripadu



Pocet pfipadl klistové encefalitidy podle okresu pravdépodobné

infekce v obdobi 1980-1989 a 2000-2009
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KME - nemocnost podle veku a
pOhIaVI, CR 2006 (1029
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poiet pfipadl

Klisfova encefalitida, Ceska republika, 2009, pocet hlasenych
onemocnéni a nemocnost na 100.000 obyvatel podle vekovych skupin
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A84.1 — KME, pocet pripadi
2012-13 (1.-33.KT)
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Mezinarodni expertni
pracovni skupina - ISW TBE

0 2005 zasedani ISW TBE: Golden Agers
(50+)

v narust podilu starsi populace

v zmena zivotniho stylu — aktivita ve vyssim veku
(turistika, zahradky, houby..)

v nova rizika (..KME - trend vyskytu je
obecné stoupajici, nemocnost u starsich
osob vyssi..)-tézsi klinicky prlbéh, vyssi
procento nasledkd, vyssi smrtnost



Vek a klinicky priubéh KME
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(1999)



Starnuti - imunitni system 1.
(imunosenescence)

o funkcni kapacita imunitniho systému se

Q

Q

Q

postupne s vekem snizuje (involuce thymu)
maturace v thymu neni mozna, progresivni ztrata
naivnich T ly, limitace individualni odpovédi na
,hove” antigeny

organismus zavisly na poolu T bunék s riiznou
specifitou, ktery vznikl drive

funkcni defekty APCs

oroces starnuti stromatu KD ovliviuje délku preziti
plazmatickych bunék — kratkodobost imunologicke
protekce

Clin. Infect. Dis. 2008,46,1078-84



Starnuti - imunitni systém I1.

zmény imunitniho systému zptsobené starnutim jsou
tim dllezitym faktorem pro opakované nebo
zavazneé prubeéhy infekci..

Prevence??

po vakcinaci ve vyssim veku je dosahovano nizsich
titrl protilatek, jejich hladiny klesaji rychleji nez
u mladych osob (vékova hranice je udavana 40-60 let)
KME - sérokonverze po podani 2. davky (dle SPC):
Encepur pro dospélé - udavana v 98%,

FSME-IMMUN 0,5ml >90%

vekova struktura vakcinovanych v klinickych studiich se neuvadi, ale
horni vékova hranice se udava 55-60 let



KME - ockovaci latky

FSME-IMMUN 0,5 ml Adult (Baxter) —od 16 let
0,25 ml Junior (1-15 let)

Zakladni imunizacni schéma: 1.d. 0, 2.d. 1-3meésice
3.d. 5-12 mésicl

Zrychlené schéma: 1.d0 2.d.14dni 3.d. 5 - 12 mésicl
Encepur pro dospéelé (Novartis Vaccines) — od 12 let
pro déti (1-11 let)

Zrychlené schéma: 0-7.-21. den,
4. d. za 12 — 18 mésicl, (0-14 dni)
preockovani za 3 roky, dalsi za 3-5 let



FSME-IMMUN, Encepur pro
dospelé: SPC (citace 2008)

a FSME-IMMUN

clanek 4.2.: u osob starsich 60 let..melo by se zvazit
stanoveni koncentrace protilatek za 4 KT po 2. d....

o Encepur pro dospélé

clanek 4.2.: u osob ve veku 59 let a starsich musi byt
hladina protilatek kontrolovana za 30-60 dni po 2. davce

~ FSME-pribalova inf.: Kdy potrebuji preockovat? Osoby
ét,arﬂ 60 let — je treba zvazit vysetreni protilatek po 2.
avce

...doporuceno podani dodatecné davky...



Podil séropozitivnich a séronegativnich
ockovanych, celkem a podle pouzité vakciny

: skupina FSME-Immun® skupina Encepur®
CEIY soubor 2,4pg inaktiv. viru Neudérfl g L, WL L2

18%
H Seropositive 8% W Seropositive W Seropositive

O Seronegative

O Seronegative O Seronegative

32%

68%

92%

Celkem: 245 osob (60-86 let) - 165 FSME, 80 Encepur,
hodnoceno 185

(souprava IMMUNOZYM)

Jilkova, Vejvalkova, all: Serological response to TBE vaccination in the elderly-
results from an o bservational study. Expert opin. Biol. Ther. (2009) 9(7)



Relativni ¢etnost titra [VIEU/mI]:
Encepur x FSME

-podil osob (%) v rozmezi dosazenych hodnot titrad Ab
-kumulativni relativni ¢etnost titrii (celkem) — (%)
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Tab. 3: GMT ve vékovych skupinach
podle uzite vakciny

vekova Encepur FSME GMT
skupina GMT GMT celkem
60-64 237,5 946,9 624,3
65-69 245,3 453,4 348,1
70-74 273,8 919,4 647,4
75+ 143,8 740,9 547,8
celkem 235,3 723,1 501,2
median 219,5 700,0 442.,0

<65, 65-126, >126 VIEU/mI




Otazky, diskuse

Prokazany rozdily v odpovidavosti na dvé
standardnée dostupné vakciny proti KE u osob
60+

Otazka provadeni klinickych studii novych vakcin
i na vzorku populace seniortl (?)

Vyvoj zvlastnich vakcin pro seniory obecné —
obdobné jako u chripky

optimalizace schématu,

= jiny zpUsob aplikace — intradermaini,
= vySSi davky antigenu,

= pouziti adjuvans



ProoCkovanost v krajich 2013
(noveé clenéni)

Praha

Celkova

proockovanost

23 % 2013

Karlovarsky d Kralovéhradecky kraj

kraj Pardubicky kraj 16 % 2009

Olomoucky kraj

oravskoslezsky kraj

Vysodéina

7+ JihoCesky kraj 24,4
33,2

Stiredoéesky kraj ihomoravsky kraj Zlinsky kraj

V %; vSichni respondentia vsichni clenové domécnosti, N3o0s=3008, N3015=2875 e X EEIr
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1) GfK 2013: CZ (+/- deviation to 2009)

2) GfK 2012: AUT, GER, SWI (without Tessin)
3) GfK 2008: SWE

4) 2012 best estimation: HU, EST, LV, LT

Proockovanost 88%

Proo¢kovanost ve vybranych zemich EU

18 %2
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Prevence — specificka: ockovani

m doporucit osobam vystavenym
riziku infekce (pobyt v endemickych
oblastech: trvalé bydleni, pracovni Cinnost,
rekreace, volny cas)

B prirozené promoreni osob zijicich v ohnisku
bylo prokazano pouze u maleho procenta -
ockovani doporuceno (studie Rimov — 6%
klinickych pfipadu, 10% pFirozené promoreni)

m ockovani je bezpecne, dobre tolerovano, ucinnost
98,7% (Rakousko 2007, F.X.Heinz), sérokonverze po
dokonceném ockovani 98-100%



Zakladni ockovani,
preockovani
= ockovani je mozné provadéet cely rok

= podani 1. davky neposkytuje ochranou
hladinu protilatek, proto je vhodné zabranit
prisati klistéte

= prvni preockovani je vhodné provest za 3
roky, kazdeé dalsi preockovani za 5 let

s FSME - osoby 60+ kazdé 3 roky
= ENCEPUR - osoby 50+ kazdé 3 roky



Preockovani
= pri prekroceni doporuceneho casoveho
intervalu neni nutne zahajovat zakladni
ockovani znovu
= ve studiich je prokazan vyznamny vliv
a vyznam imunologické paméti

= ... ale CAVE - kratka ID, nutna
protektivni hladina protilatek



Zaver
= Ceska republika je zemi s endemickym

vyskytem KME (Rakousko, J Némecko,
pobaltské republiky)

= dochazi k rozSirovani oblasti vyskytu
a trend vyskytu KME se zvysuje

= KME je preventabilni infekce (Ucinnég,
bezpecné ockovaci latky)

= oCkovani je dllezité pro osoby v riziku
(profesionalnim, osobnim). Dlraz na
ockovani starsich osob - rizikova skupina



Zaver

o v prevenci KME u starsich osob (60+) ma
vakcinace nezastupitelné misto

0 je nutno pocitat s nizSim procentem

sérokoverze nez u mladych osob (data v
SPC)

0 s prihlédnutim k individualnimu riziku je
vhodnéjsi vyuziti vakciny s vySSim obsahem

Ag a klasickeho ockovaciho schématu







