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HPV asociované malignity globdiné (202

Anatomical cancer sites (ICD- Total incident Total incident cases AF Incident cases attributable to
10 code) cases attributable to HPV HPV by gender
/Females Males
Cervix uteri (C53) 530,000 530,000 100.0% Qg_og,ggy 0
Vulva (C51) 34,000 8,500 24.9% ; 0
Vagina (C52) 15,000 12,000 84 % 78.0% 12,000 0
Anus (C21) 40,000 35,000 88. 18,000 17,000
Penis (C60) 26,000 13,000 .0% 0 13,000
Oropharynx (C01, C09-10) 96,000 29,000 30.8% 5,500 24,000
Oral Cavity (C02-06) 200,000 4,900 2.5% 1,700 3,200
Larynx (C32) 160,000 3,800 2.4% 450 3,300
Other Pharynx (C12-C14) 78,000 e 0.0% P -
Total 1,200,000 ( 630,000 ) 540 (570,000 ) 61,000
N N

« CaCx - celosvétové 266 000 Umirti za rok
« 8 % Umirti pro Ca v zen / rok
* Incidence - geografické odlisnosti
- Nemaligni onemocnéni - genitalni bradavice (HPV 6/11)-90 %

Ferlay J. Globocan 2012 v1.0, 2013.; Plummer M. Global burden of cancers attributable to infections in 2012: a synthetic analysis. Lancet Glob Health. 2016;4(9):e609-16
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Podil HPV typu na etiologii CaCx (celosvétové, 2012)
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Serrano B. Human papillomavirus genotype attribution for HPVs 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 and 58 in female anogenital lesions. Eur J Cancer. 2015;51(13):1732-41.
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HPV vakcinace - globdlné

Prvni registrace
« 2006 - 4v / 2007 - 2v / 2014 - 9v vakcina
Dosud pouzito >200 mil davek HPV vakcin

2017 - 74 zemi implementovalo HPV vakcinaci do NIP
K3/2017 - 11 zemi

NIP - divky i chlapci
napr. Austrdlie, Novy Zéland
USA, Kanada

Rakousko

Data source: WHO/IVB Database, as of 09 August 2017
Map production Immunization Vaccines and Biologicals (IVB), World Health Organization
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Vysoky populacni dopad a herd efekt
vakcinace divek s proockovanosti 250 %

Outcomes (n of studies) RR, 95% CI RR [95% CI]
Girls 15-19 years old

HPV 16/18 (n=5) * —— 0-32 [0-19; 0-52]
AGW (n=3) —e . 0-39 [0-22; 0-71]
CIN2+ (n=1) P 0-69 [0-66; 0-73]

 Women 20-39 yearsold |

HPV 16/18 (n=2) 1 L . 0-42 [0-16; 1-10]
AGW (n=3) —— 0-68 [0-51; 0-89]
Cin2+ (n=1) L 1-11 [1-10; 1-12]

Boys 15-19 years old
HPV 16/18 (n=1) ¢ - 4 0-37 [0-12; 1-10]
AGW (n=3) _ 0-66 [0-47; 0-91]

Men 20-39 years old

HPV 16/18 (n=1) " - : 0-85 [0-35; 2-03]
AGW (n=3) —— 0-82 [0-72; 0-92]
0.0 0.5 1.0 1.5 2.0 Z2:5

-

Favours vaccination

RR = prevalence ratio (post-vaccination prevalence / pre-vaccination prevalence)

Plati pro 2v a 4v vakcinu; pro 9v vakcinu dosud nedostatek dat

Drolet M. et al. Population-level impact and herd effects following papillomavirus immunization programmes: a systematic review and meta-analysis. Québec, Canada: Université
Laval; 2016.



HPV ockovani - vakcinacni strategie

Jedna vékovad kohorta ,,girls only*
Vicecetné vékové kohorty divek
* rychlejsi a vétsi populacni dopad

* rychlejsi primd protekce a herd efekt,
ekonomicka otdzka

,Gender nevuitral vaccination®
« Ockovani divek i chlapcu

Efektivita, resp. nakladova efektivita

. U¢innost vakciny, doba trvani protekce, Groven

cross-protekce, proockovanost, herd efekt, cena
vakciny, ...
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Redukce HPV prevalence
Odhadovany efekt girls only / gender neutral
vakcinace podle proockovanosti

Girls-only and Girls&Boys vaccination, Vaccine duration=Lifelong, Vaccine efficacy=100%
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HPV- 16 18 6 11 16 18 6 11 16 18 6 11 16 18 6 11
40% coverage 80% coverage 40% coverage 80% coverage

« Vyssi proockovanost pii ockovani pouze divek - vyssi
benefit néz ockovati chlapce

« Cost-efektivita

« Realita proockovanosti?

HPV immunization schedules and strategies — Background paper for SAGE deliberations; 2016. Brisson M. Modelling estimates of the incremental effectiveness & cost-
effectiveness of HPV vaccination. Québec, Canada: Université Laval; 2016.



Prooékovanost divek proti HPV u VZP CR
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® neockovany
® oCkovany
65,40%  62,20%

/
? 53% B 52,70%

2012 2013 2014 2015

Divky, které v prisluSném roce dosahly 13 let
a byly oCkovany alespon jednou davkou.

Zdroj: Data VZP CR bez zohlednéni pfechod pojisténct mezi ZP Cabrnochova HVD, 2016.



3 Dose HPV Vaccination Coverage
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National (Australia) HPV 3 dose vaccination coverage
for adolescents turning 15 years of age (2015)
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Australie - po implementaci o¢kovani

* Snizeni prevalence vakcinalnich HPV
infekci az 0 86 % (u 18-24 letych)

» Herd protekce u mladych muz

Ly Human papillomavirus vaccination: the population. F1000Research 2017,

(F1000 Faculty Rev):866.

3 Dose HPV Vaccination Coverage

Implementace HPV vakcinace
* Divky 2007
« Chlapci 2013

chlapci
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HPV océkovdni v CR

12/2006 - Pracovni skupina pro ockovani proti lidskym
papilomavirum CLS JEP, usneseni

 ,Zdakladnim pilirem vakcinaéni politiky by mélo byt ockovani
prepubertdlnich divek.*

3/2011 - NIKO doporuéeni
 Zaradit HPV do NIP; plosna pro vékovou kategorii 13-14letych divek

4/2012 - Novela zdkona ¢. 48/1997 Sb.

« Uhrada HPV oékovdni fiemi ddvkami oékovaci latky pro divky ve
véku 13-14 let (ndsledné pocet davek skrinut)

1.1.2018 - Novela zdkona &. 48/1997 Sb. Qﬁ\

« Uhrada i chlapcum (gender neutral vaccination)

-, proti lidskému papilomaviru, ato-pro-divky, je-li ockovani zahgjeno
od dovrseni ffinactého do dovrseni ¢trnactého roku véku.”
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HPV vakciny - indikace

« Cervarix (HPV 16/18)

« od 9 let véku; premaligni anogenitdini léze (cervikalni, vulvaini,
vagindlni a andini) a cervikdini a andini karcinomy, které jsou
zpUsobeny uréitymi onkogennimi typy lidskych papilomavird (HPV)

 Silgard (HPV 6/11/16/18)

« od 9 let véku; premaligni genitdini léze (cervikdlni, vulvdini a vagindini),
premaligni andini léze, cervikdini karcinomy a andini karcinomy v
pricinné souvislosti s jistymi onkogennimi typy HPV + bradavice genitdlu
v pricinné souvislosti se specifickymi typy HPV

- Gardasil 9 (HPV 6/11/16/18/31/33/45/52/58)

« od ? let véku; premaligni Iéze a cervikaini, vulvdlni, vagindini a andini
karcinomy zpUsobené HPV typy obsazenymi v ockovaci latce +
genitdini bradavice zpUsobené specifickymi HPV typy

SPC vakcin; www.sukl.cz
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HPV vakciny - vakcina¢ni schémata
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e Cervarix Cervarix Q o

« 9-14 let: 2 davky; 2. davka mezi 5 a 13 mésicipo 1. d
« 15 let a starsi: 3 davky; 0, 1, 6 mésic
 Silgard

« 9-13 let: 2 davky; 0, 6 mésic G
SILGARD’

- 14 let a starsi: 3 davky; 0, 2, 6 mésic

- Gardasil 9
« 9-14 let: 2 davky; 2. davka 5 az 13 mésicu po 1. d

15 let a starsi: 3 davky; 0, 2, 6 mésicu

GARDASIL*9

SPC vakcin; www.sukl.cz
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HPV ockovani chlapcu - ano / ne ??

gender nevtral vaccination

Bezpecné

Pfima protekce muzu - ne jen herd efekt

Snizovani individualniho rizika onemocnéni AN O
Vyraznéjsi omezeni cirkulace HPV v populace

Nepiima ochrana nevakcinovanych zen

Vyznam zejména pii nizké proockovanosti divek

Urychli pokles incidence HPV asociovanych
onemochéni u Zen i muzu (vé. CaCx)

Vyznam zejména u MSM (ockovdni zen je nechrdni)

« Ockovani divek - hlavni cil pro HPV vakcinaci
« 1 ockovani divek profituji i muzi

N E « Ockovani pouze divek ekonomicky vyhodnéjsi
* Proockovanost
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HPV terapeutické vakciny

- Neni predpoklad - stavajici profylaktické vakciny
(protilatkovda odpovéd) budou mit terapeuticky efekt
(bunééna imunita)

- Vyvijené terapeutické vakciny

« Zaméreny dominantné na HPV Eé a E7 onkoproteiny
prezentované frvale v postizenych burnkdch

« RUzné typy vakcin - Zivé vektorové, peptidové, proteinové,
DNA/RNA, ...

« RUzné fdaze preklinického a klinického vyvoje

« Zvazovdny r0zné postupy kombinované |éCby — chemoterapie,
adjuvanty, imunomodulatory

« V blizké budoucnosti nebude klinicky dostupna
terapeuticka vakcina
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Zaver 1

« WHO stanovisko (3/2017)

e Primarni cil v HPV oc¢kovani - CaCx

- Nejvhodnéjsi - ockovani divek pred sex debutem (9-14
let)

« Snaha o zvyseni proockovanosti u divek

- Z dUvodu herd efektu maiji muzi rovnéz benefit z
ockovani divek

« Sekundarni cil pro o¢ckovani

- Divky a Zeny > 15 let, muzi

+ ,Gender nevutral” strategie / o¢kovani vice vékovych
kohort je na narodnich rozhodnutich

Human papillomavirus vaccines: WHO position paper, May 2017
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Zaveér 2

* 1/2016 WHO Global Advisory Committee for Vaccine Safety

- data neukazuji na bezpecnostni problém u HPV vakein

* Dalsi vyvoj

« Sledovadni U¢innosti a doby pretrvavani protekce vakcin
(zejména 9valent vakciny)

« Posouzeni jednoddvkovych schémat vakcin

- Vyvoj terapeutickych HPV vakcin

- ,Gender neutral* vakcinacni strategie - implementace
do NIP

Dekuji za pozornost



