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ProcC prulom v ockovani proti HZ?

. Prvni rekombinantni subjednotkova vakcina

. Vysoce ucinna vakcina v klinickych studiich

. Efektivni v prevenci HZ, ale i PHN

. Ochranny efekt diky adjuvans neklesa s vekem ockovaného
. Dlouhodoba protekce, zatim data po 10 letech

. MoZnost aplikace také imunosuprimovanym pacientum

. Poprvé také pro osoby < 50 let veku

. Dostupnost v CR

VVVVV

© 0 N O U1 A W N P

pojistoven




-

Herpes zoster \

o Zavazne, bolestivé onemocnhéni s moznymi dlouhodobymi
komplikacemi

o Reaktivaci viru varicella zoster je ohrozen kazdy kdo prodélal
varicelu, celozivotni riziko 20-30 %, 50% u 85+

> 90 % déti do 15 let véeku v Evropé onemocni varicelou
V CR onemocni varicelou dokonce az 98 % starsich 40 let véku

Narusta pocet senioru, populace starne, stoupa pocet osob
oslabenou bunécnou imunitou

o Narusta pocet imunosuprimovanych pacientu
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Zvyseneé riziko onemocnéni HZ

Onkologicka onemocnéni, zvl. leukémie a lymfomy
HIV
Transplantace krvetvornych bunék a organu

o Y

Imunosupresivni [éCba, vCetné kortikosteroidu a
chemoterapie

5. Zenské pohlavi

Systémovy lupus erythematodes — Zavazna psoriaza - Revmatoidni artritida - Chronicka
obstrukéni plicni nemoc (CHOPN) a bronchialni astma - Chronické zanétlivé onemocnéni
strev - Chronické onemocnéni ledvin (renalni insuficience) - Kardiovaskularni onemocnéni -
Diabetes mellitus — Hematologicka onemocnéni

* nejvyssi u LE a zadnétlivé myopatie (2,54 a 2,58/100 pacientoroku)

* revmatické onemocnéni (1,75/100 pacientorok)

CDC.Clinical overwieu, available at: https://www.cdc.gov/shingles/hcp/clinical-overview.html
Impfplan Osterreich 2023 Version 1.1 vom 23. Dezember 2022. Available at: https://www.sozialministerium.at/Themen/Gesundheit/Impfen/Impfplan-%C3%96sterreich.html2
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Zavaziny HZ a komplikace HZ v CR, 2018-2022

zavazny prubéh v 5-25 % a komplikace v 3-11 %

% hospita-

_ . Specificka | e % kompli-
Vékova skupina  Celkovy incidence % vsech  Pocet hospi- = dan% Pocet  kacivdané
(roky) pocet /100 000 pripadu  talizovanych ST komplikaci vékoveé
obyv. skupiné skupine
0-24 2510 16,3 10,7 128 5,1 95 2,5
25-49 5117 26,4 21,7 452 8,8 300 51
50-74 11297 69,8 48,0 1289 11,4 610 11,3
75+ 4631 103,9 19,7 1141 24,6 475 10,3

Chlibek R. et al. Vakcinologie 2023;17(2):72-80.




Vyskyt HZ u osob v detstvi ockovanych proti varicele

* Vakcina proti planym nestovicim obsahuje zZivy oslabeny VZV, ktery zpUsobuje latentni infekci

e U déti (zdravych i imunokompromitovanych), které byly o¢kovany proti varicele, je vyskyt herpes
zoster nizsi ve srovnani s détmi, které prodélaly prfirozenou infekci varicelou

 dlvodem je, Ze u oCkovanych déti je mensi pravdépodobnost nakazy divokym typem VZV a riziko
reaktivace VZV vakcinacniho kmene se zda byt nizsi ve srovnani s reaktivaci divokého typu VZV

* Pocet starSich dospélych, kteri byli ockovani vakcinou proti varicele od jejiho licencovani v roce
1995, je pomeérné maly. O riziku HZ u osob, které dostaly vakcinu proti varicele v dospélosti, je
velmi malo informaci

* Neéktefi lidé, ktefi jsou oCkovani proti planym nestovicim, onemocni HZ po letech
e po ockovani je to mnohem méné Casté nez po onemocnéni planymi nestovicemi
* Vyskyt HZ byl u déti ockovanych proti varicele o 79 % nizsi nez u déti neockovanych

* ale polovina pripadl byla zplsobena divokym VZV — asymptomatickd ndkaza po ockovani? nakaza VZVv
jeste pred ockovanim?

CDC. VACCINE INFORMATION STATEMENT 2021.https://www.cdc.gov/vaccines/hcp/vis/vis-statements/varicella.pdf
Gershon AA,et al. The Journal of Infectious Diseases, Volume 224, Issue Supplement_4, 1 October 2021, Pages $S387-5397, https://doi.org/10.1093/infdis/jiaa573



Rekombinantni adjuvantni vakcina proti HZ

RZV vakcina

neziva

Antigen Adjuvantni systéem

Glycoprotein E (gE) - 50 ug AS01g: QS-21* a MPL - 50 pg kazdého 2-6 mesicu

i

Davka

Glycoprotein spikes Liposome MPL QS-21 Saponin

Lipid envelope

DNA

Nucleocapsid

Kéhler, Kohler's Medizinal-Pflanzen

Image of tree by Franz Eugen

Tegument

Vyvolava specifickou Zesiluje imunitni odpovéd’ na

imunitni odpovéd’ proti VZV antigen vakciny

Lal H et al. N Eng J Med 2015, 372: 2087-96; 2. Cunnigham A et al. N Eng J Med 2016,75:1019-32; 3. Shingrix SPC



Vybrané charakteristiky vakcin proti HZ

Rekombinantni HZ vakcina

Ziva HZ vakcina

vané pacienty

Komercni nazev Shingrix Zostavax

Schvaleni v Evropé 2018 2006

Dostupnost v CR ANO NE (od 1. 1. 2020)

Typ vakciny Subjednotkova, adjuvovana vakcina Ziva, oslabena vakcina

Forma Lyofilizovana Lyofilizovana

Antigen VZV glykoprotein E (50pg) a ASO1B ad- | Virus varicellae (Oka/Merck) ne méné nez
Juvantni systém 19 400 PFU

Pocet davek/objem 2/0,5ml 1/ 0,65 ml

Zpusob aplikace IM SC

Vékova indikace 218 let 250 let

Pouziti pro tézce imunosuprimo- | |, jikovano Kontraindikovano

O¢innost proti HZ

97,2 % (IS = 93,7,8-99)

38 % (IS = 25,0-48)

O¢innost proti PHN

91,2 % (IS = 75,9-97,7)

66,8 (IS = 43,3-81,3)

Pretrvavani ochrany

Mirny pokles v ¢ase, ochrana minimalné
10 a vice let

Vyznamny pokles v ¢ase, ochrana maxi-
malné 9-11 let

Bezpecnostni profil

Priznivy, reakce v misté vpichu u 45-78 %
ockovanych

Priznivy, reakce v misté vpichu u 48 %
ockovanych

HZ - herpes zoster; PHN - postherpeticka neuralgie
VZV - varicela zoster virus; PFU - plaque forming unit

IM - intramuskul@rni; SC - subkutanni
IS - 95% interval spolehlivosti

Chlibek R. et al. Vakcinologie 2023;17(2):72-80.
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Predchozi moznosti - Prevence HZ zivymi oslabenymi vakcinami

/-

V nekterych zemich jsou stale \
k dispozici zivé oslabené
vakciny proti HZ1-3*

U starSich dospélych se
pouzivaji jiz nékolik let*t
Byly zahrnuty do narodnich
doporuceni’-3* )
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Ziva oslabena vakcina proti HZ "\
muZze u imunokompromitovanych
hostitell zpUusobit onemocnéni
souvisejici s VZV*

Nelze pro < 50 let véku*
Omezené pouziti u pacientu

s imunosupresi Ci
imunodeficienci* /

: 1. National Immunization Program Schedule — Australia. Available at: https://www.health.gov.au/sites/default/files/documents/2020/09/national-immunisation-program-schedule-for-all-people.pdf.
2. SK Bioscience Press Release 23.11.2018 available at: https://www.skbioscience.co.kr/en/news/news_01_01?mode=view&id=29&. 3. Routine Immunization Schedule from June 2020 — UK. Available
at: https://assets.publishing.service.gov.uk/government/uploads/system/uploads/attachment_data/file/899423/PHE_Complete_Immunisation_Schedule_Jun2020_05.pdf. 4. Zostavax US PI. 5. Baxter

R, et al Am J Epidemiol. 2018;187(1):161-169.
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Uginnost Zivé vakciny proti herpesu zoster” proti
herpesu zoster v USA (vékova skupina: = 50 let).°

67,5
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Ucinnost (efficacy) rekombinantni vakciny proti HZ
u osob =250 leta =70 let

Vékova skupina (roky) Studie ZOE-50 Studie ZOE-50 a ZOE-70
97,2 %
250 (1S 93.7-99)
96,6 % Provadéno v 18 zemich,
50-59 (1S 89,6-99,3) vcetné CR (>16 a >14
tisic subjektu
(1S 90,1-99,7)
o 97,9 % 91,3 %
- (IS 87,9—100) (IS 86,8—94,5)
91,3 %
70-79 (IS 86.0-94.9)
914 %
280 (IS 80.2-96,9)

HZ - herpes zoster
ZOE-50 - Rlinicke hodnoceni faze Ill u osob =250 let |
ZOE-70 - Rlinicke hodnoceni faze Il u osob 270 let Chlibek R. et al. Vakcinologie 2023;17(2):72-80.



Ucinnost (efficacy) rekombinantni vakciny proti
PHN a komplikacim HZ u osob = 50 let a =2 70 let

Vékova skupina - v : Ucinnost proti ostatnim
(roky) Ucinnost proti PHN komplikacim
> 50 91,2 % 93,7 %
(1S 75,9-97,7) (1S 59,5-99,9)
+ 70 88,8 % 91,6 %
(IS 68,7-97,1) (1S 43,3-99,8)

HZ - herpes zoster; PHN - postherpeticka neuralgie
IS - 95% Interval spolehlivosti
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VIRUS LIDSKE AUTOLOGNI HEMATOLOGICKE RENALNI SOLIDNi NADORS
IMUNODEFICIENCE' TRANSPLANTACE MALIGNITY3 TRANSPLANTACE* e T
Pacient s HIV HEMATOPOETICKE . Podstupové_nl’ Po renalni transplantaci imunosupresivni
KMENOVE BUNKY?2 imunosupresivni chemoterapie
Po transplantaci chemoterapie®
VE HZ/PHN: VE HZ:
68,2 % /89,3 % 87,2 %

Chlibek R. et al. Vakcinologie 2023;17(2):72-80.
1. Berkowitz EM, et al. J Infect Dis. 2015 Apr;211(8):1279-87. 2. Bastidas A, et al. Open Forum Infect Dis. 2019 Oct;6(Suppl 2):5S84-S85. 3. Dagnew AF, Lancet Infect Dis. 2019 Jan;19(9):988-1000. 4. Vink P, et al.
Clin Infect Dis. 2020 Jan;70(2):181-190. 5. Vink P, et al. Cancer. 2019 Apr;125(8):1301-12. 6. GlaxoSmithKline Shingrix European public assessment report, Annex I: Summary of product characteristics: EMA;



Nezadouci reakce hlasené do 7 dntli po vakcinaci ve gf\'EkOVVI I\\'AV';kgt SlAE, kfatécljm’ch
o _ ap o 1 roku o
studiich ZOE 50/7014

vakcinace byl srovnatelny s
placebem

mRZV ZOE-50 100 +
(N=4382)
80 -
mRZV ZOE-70
(N =505) -
-i : § 60 -
H :
ik o ®Placebo ZOE50
= 80 T (N=4377) g
g . 5 40
263 26 .
m Placebo ZOE-70 -
(N =505) ]
| AR 19 | 11 04 o )
Bolest Erytém Zdufeni ~.Grade 3 Bolest hlavy Myalgie

1. Lal H, et al. N Engl J Med. 2015;372:2087-96; 2. Cunningham AL, et al. N Engl J Med. 2016;75:1019-32; 3. REF-73434 - Data on file;2017N342763_00; 1-4; 4. Lopez-Fauqued M, et al. Vaccine. 2019;37:2482-2493@_‘



Simultanni aplikace — ovéreno ve studiich

1. Inaktivovana vakcina proti chripce
2. Pneumokokova vakcina PCV13, PPV23
3. Vakcina dtap

* Simultanni aplikace neovlivnila imunogenitu

e Vyjimka — nizSi GMT pro jeden pertusovy antigen v dtap vakciné (pertaktin) —
klinicky vyznam neni znam

e Zadny bezpeénosti signal
 74dna imunologicka interference

e Reaktogenita — Shingrix + PPV23, Castéji horecka a tresavka (16 % a 21 %) nez pfri
samostatném podani (7 % a 7 %)

Schwarz TF, et al. J Infect Dis. 2017;216(11):1352-61. “
Maréchal C, et al. Vaccine. 2018;36(29):4278-86. |,
Strezova A, et al. Vaccine. 2019;37(39):5877-85.



Zaver

1. HZ je zavazné, bolestivé, dlouhodobé onemocneéni, které lze dnes
velice ucinneé preventovat subjednotkovou vakcinou

2. Nové doporuéeni CVS je od 21.9.2023 k dispozici (www.vakcinace.eu)

3. Pomérné draha vakcina (cca 5 000,- K¢ davka)

4. Rada zemi s plnou Uhradou pro vybrane kategorie (UK, Svycarsko,
Lucembursko, Holandsko, Némecko, Spanélsko, Portugalsko, Italie a

Recko)

5. CR —VZP preventivni fond, od 1.9.2023 ¢astka 2 000,-/davka pro 60+,
od 1.1. 2024 ¢astka 3 000,- K¢/davka pro 50+

6. Vakcina je tak lépe dostupna rizikovym skupinam
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