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Carga da doenca causada pela da Influenza em idosos

Hospitalizacdes por Influenza confirmadas por laboratdrio (2010 a 2023) por faixa etaria
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Referéncias: FluView - Relatérios semanais de vigilancia por estagdo e por idade. Disponivel em: (acessado em outubro de 2023).



O verdadeiro impacto da gripe na saude publica €
subestimado

! Percepgdo
A gripe é apenas um incomodo
a curto prazo e a vacinagao
ndo vale a pena

Febre, dor de cabec¢a,
dores musculares,
tosse...

Dados de influenza confirmados ou
diagnosticados em laboratério sGo
apenas a ponta do iceberg

Altas taxas de absenteismo
Hospitalizagoes
Infarto

AVC
Pneumonia
Agravamento de
doencgas cronicas
subjacentes como
Diabetes, Asma, DPOC...
MORTE

D Porém
A verdadeira carga da doenga
e suas implicagcoes econémicas
e sociais sao subestimadas.
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Os idosos sao mais vulneraveis a infecgao por influenzal-?

Idosos com 65 anos ou mais
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Estamos satisfeitos com as atuais vacinas de Influenza para os idosos?

Eficacia por Idade das Vacinas contra Influenza em relacao a
doencas semelhantes a Influenza':2
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Adapted from Monto AS, etal!

Durante as 7 temporadas de influenza mostradas, a faixa de eficacia da vacina foi de 26%-52% em pessoas com
65 anos ou mais e de 62%-76% naquelas com 15-64 anos de idade.

References:
P i Monto AS, et al. Vaccine. 2009;27({37):5043-5053.
2. Legrand J, et al. Voccine. 2006;24{44-46):6605-6611.




As respostas dos anticorpos a vacina de dose padrao contra a gripe* sao
menores nos idosos versus os mais jovens
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*Vacina Fluzone. GMT = Média geométrica dos titulos de anticorpos inibidores da hemaglutinagédo (HAI)

ACIP Meeting October 24, 2013. Fluzone® High-Dose Vaccine FIM12 Efficacy Trial Summary Results Available: https://stacks.cdc.gov/view/cdc/75348/cdc_75348_DS1.pdf



Vacinas mais efetivas sao necessarias para protec¢ao clinica adequada contra influenza
e suas complicacdes na populacao idosa

Avutoridades de salde, érgaos de saude puUblica e governos estabeleceram recomendagoes e politicas
de vacinag¢do contra influenza, respectivamente, para idosos!-3

Vacinas contra influenza
de dose padrdo podem
ser menos eficazes em
idosos devido ao seu

sistema imunoldgico
enfraquecido que pode
causar uma resposta
imune mais fraca a
vacina*?®

1. WHO (2020b);

2. CDC (2021);

3. ECDC (2019)

4. CDC Flu & People 65 Years and Older (2021)
5. Goodwin (2006)

Melhores vacinas contra
influenza devem demonstrar
protecdo além da influenza
Hospitalizagdo

Infecgao Infecgao

Imunogenicidade Imunogenicidade

Comparacdo entre
vacinas flu

Imunogenicidade

Minimo atual para
licenciamento!2

Um novo padrdo:
Protegcdo Além da Gripe

Protecdo Além
da Gripe

Desenho de estudos de alta
qualidade, incluindo ECRs

Vdarias temporadas de
resultados consistentes vs.
padrdo de atendimento*

Endpoints para
hospitalizagao
cardiovascular e
pneumonia, além de dados
de infeccdo

Padrdo de Atendimento é SD*



Vacina contra influenza de alta dose:

A vacina de alta dose foi Indicada para prevengdo
projetada especificamente da influenza:

para reforcar a protegcao = CepasAeB

anual em idosos que muitas = Para pessoas com 60 anos
vezes tém uma resposta de idade ou mais*®

imune mais fraca as vacinas

A vacina de alta dose é
uma vacina contra
influenza contendo 60
mcg de hemagilutinina

(HA) de cada uma das 4
cepas de influenza A/B!
de dose padrao3+’ A formulagado trivalente (0,5mL):
licenciada nos EUA, Canadd,
Austrdlia, Brasil, Reino Unido e
Nova Zelandia.

A formulagcao quadrivalente
(0,7mL): licenciada em 2019
nos EUA, 2020 Canadd e EU;
em 2021 Austrdlia, RU e Suica;
e em 2022 na Argenting,

@{ x4

Dose padrdo vacina Vacina contra influenza Brasil, Israel e Taildndia.
contra influenza de alta dose .
B = 15mcg de B = 60mcg de ’;ﬁ
HA HA ﬁ
1. FDA (2019); 5. Sanofi (2021); + : *
2. Young-Xu (2019) ; 6. Robertson (2016); 280 M doses \

4. CDC (2021); 8. Internal data (nov, 2022)

3. Sambhara (2009); 7. DiazGranados (2014) disi‘ribuidqs mund08 ?



A Vacina de alta dose é consistentemente mais efetiva que a vacina de dose padrao reduzindo

desfechos clinicos associados a infecgao por influenza em idosos — 12 anos de estudos

Objetivo primdario: agrupar o rVE da vacina contra influenza HD em comparagdo com

40
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= Pesquisa bibliogrdfica até
abril de 2023

= 21 publicagoes meta-
analisadas

= 4 Estudos randomizados

= 15 Estudos observacionais

= 12 temporadas, >45M pessoas

A vacina de alta dose (HD) é
consistentemente mais eficaz do que as
vacinas de dose padrdo (SD) na reducdo
dos desfechos clinicos associados &
infeccdo por influenza em adultos mais

velhos, independentemente do
desfecho, temporada, cepa circulante,
correspondéncia anfigénica, tipo de
estudo, ambiente de estudo e subgrupo
etdrio.

*p<0.05; @Probable/laboratory confirmed influenza like illness; PICD-9-CM 487 coded hospitalizations; <ICD-9-CM 480-486 coded hospitalizations; 9ICD-9-CM 480-488 coded hospitalizations.
CI: confidence interval; ER: emergency room; HD: high-dose; rVE: relative vaccine efficacy/effectiveness; RCT: randomized controlled trial; SD: standard-dose.
Reference: Lee ], et al. Vaccine: X. 2023

Global Medical Affairs: MAT-GLB-2100860 V5.0 - June 2023



Vacina High-Dose define padrao para Protecao além da Gripe

Reducao incremental da hospitalizacao em relagao

a dose padrao Ao longo de 10 temporadas, em 34
milhoes de pessoas: com 22 milhdes de

Hospitalizac3o pessoas com 65 anos ou mais recebendo
F?neumognia | | -27.3% HD trivalente versus 12 milhdes recebendo

vacinas contra a gripe SD

Hospitalizagao
. A -17.9% PN -
Cardiorrespiratoria As evidéncias sugerem que a vacina

trivalente HD é consistentemente mais
eficaz do que as vacinas contra a gripe
Hospitalizacdo SD na redugé‘o_ dos rgsultad_os clinicos
Influenza |—| -11.7% associados a infecgao por influenza,
independentemente do resultado,
estacao, cepa circulante e
correspondéncia antigénica.

Hospitalizagao -8.4%
Todas as causas

1. Lee ], et al. Vaccine. 2021



Vacina de alta dose reduz o risco de declinio funcional em idosos, reforcando o

envelhecimento saudavel

A influenza pode contribuir para Envelhecimento saudavel é prioridade Vacina de alta dose pode promover
declinio funcional’ nas agendas nacionais de satde? envelhecimento saudavel

Demonstrou-se associacdo
entre influenza e atividades de
declinio da vida didria (ADL)!

Em uma era de "envelhecimento’,
o envelhecimento sauddvel é um
item importante na agenda da
nacdo, o objetivo € promover uma
sociedade com envelhecimento
mais sauddvel e ativo®

A internagdo aguda é um ;
fator contribuinte significativo Estrateégias de prevengao

para o declinio funcional na da saude, contra doencas
idade avancada’4 como a influenza, estdo no

centro da agenda de
envelhecimento sauddvel®

Referéncias: 1) Gozalo (2012); 2) WHO (2020); 3) Creditor (1993); 4) Covinsky (2003); 5) Global Coalition on Ageing (2021); 6) ILC (2021); 7) Lee (2021)



Nenhuma preocupacao de seguranca identificada durante o desenvolvimento

clinico ou vigilancia pés-comercializacao (> 202 milndes de doses distribuidas)

Tanto o ensaio clinico quanto os dados pods-licenciamento

demonstram que o perfil de seguranca da HD em adultos
com 65 anos de idade ou mais € aceitavel'?

Dados independentes do ECDC e CDC:

As vacinas HD provavelmente estdo associadas a uma
maior frequéncia de reacdes locais e sistémicas.[...]
Notavelmente, esses sinftomas sdo fipicamente
relatados como leves e transitorios por natureza?®

Os estudos realizados com VAERS* ndo demonstram

preocupacoes de seguranca Novas ou inesperadas
entre individuos =65 anos3>.

* Vaccine Adverse Event Reporting System

Vacina de alta

Vacina de dose

Reagoes locais! dose padrao
(n =2.572) (n =1.260)
Dor 915 (36%) 306 (24%)
Eritema 384 (15%) 136 (11%)
Inchago 165 (9%) 45 (6%)

1-Falsey A, et al. J Infect Dis. 2009;200(2):172-180, 2-Kaka et al. Open Forum Infectious Diseases, 2017 January 12;4(1), 3-Moro PL et al. Infect Dis. 2012 Jun;54(11):1608-14,
4-Moro PL et al. Vaccine 2020 Aug 18;38(37):5923-5926, 5-ECDC.

5.Woo E et al. Vaccine; 2022: 40(7), 1026-1030.




Recomendacoes de Sociedades Médicas

A Vacina de alta dose € recomendada como vacina preferencial para prevencdo de gripe em |dosos
com 60 anos de idade ou mais

Oncologia’ Geriatria? Imunizagoes? Cardiologia* Pneumologia’®
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