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Lite historik..

* Influensaepidemier/pandemier beskrivna sedan
antiken.

influenza di stelle

« 1889-94: "Ryska snuvan”, H2/H3-pandemi?
(eller coronavirus?)

« 1918-19 "Spanska sjukan”, HIN1-pandemi,
"the mother of all pandemics”

« 1958: "Asiaten”, H2N2-pandemi
* 1968: "Hong Kong”, H3N2-pandemi
« 2009: "Svininfluensan”, HIN1pdmOQ09
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Influenza Virus Types
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Immunsvar mot influensa

P.C. Soema et al. / European Journal of Pharmaceutics and Biopharmaceutics 94 (2015) 251-263
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(D) CTL lyses virus-infected
host cell

(B) HA antibodies
prevent virus entry
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Upprepade influensainfektioner under en livstid
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Utveckling av influensavaccin

1933 1940 1958 1968 1978 19871990 2013
Bivalent vaccine Bivalent vaccine Bivalent vaccine i Need for a
in 1942 (H2N2 + B) in 1970 Co-cireulation of 2 quadrivalent
(H1N1 + B) (H3N2 + B) Trivalent vaccine B strai vaccine
(HIN1 + H3N2 + B) strains
H1N1 B H2N2 smmmemmes H3N2  emmeeaa B/Victoria =~ weeeseeseeees B/Yamagata

Figure 1. Evolution of influenza viruses and corresponding evolution of influenza vaccines.

1086 Expert Rev. Vaccines 12(9), (2013) \
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Sasongsinfluensor som cirkulerat i varlden sedan pandemin 2009-10
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Recommended composition of influenza virus vaccines for use in the 2024-2025

° I nﬂ uensa A(H 1 N 1)pd m09 northern hemisphere influenza season

23 Februar y 2024 | Meeting report

@ Overview

The WHO recommends that trivalent vaccines for use in the 2024-2025 northern hemisphere influenza seaso
contain the following:

* [nfluensa B/Victoria

Egg-based vaccines
+ an A/Victoria/4897/2022 (H1N1)pdm09-like virus;

* an A/Thailand/8/2022 (H3N2)-like virus; and
* a B/Austria/1359417/2021 (B/Victoria lineage)-like virus.

* (Influensa B/Yamagata) — ingen
bekraftad cirkulation sedan 2020

Cell culture- or recombinant-based vaccines

+ an A/Wisconsin/67/2022 (H1N1)pdm09-like virus;

Download (389.9 kB) « an A/Massachusetts/18/2022 (H3N2)-like virus; and

+ a B/Austria/1359417/2021 (B/Victoria lineage)-like virus.

« WHO rekommenderar trivalent
vaccin infor sasongen 2024-25
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Vaccination mot sasongsinfluensa i Sverige

 Riskgruppsbaserad strategi - vaccinationsrekommendationer fran FHM

« Skydda grupper med forhdjd risk for svar influensasjukdom och dod

- Aldre och personer med underliggande medicinska tillstand

« Skydda andra — vaccination av vardpersonal, familjekontakter till riskpatient
* Minskad smittspridning? — knappast

Rekommendationer i nagra andra lander:

USA: alla fran tva ars alder

UK: aldre > 50 ar, riskgrupper samt barn 2-11 ar

Finland: aldre > 65 ar, riskgrupper samt barn 6 man — 7 ar
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Vilka rekommenderas vaccination?

Foljande grupper rekommenderas influensavaccination vintersasongen
2023-24:

Alla personer som dr 65 ar och dldre (fyller 65 ar innevarande ar) inklusive

personer fran 65 ar med riskfaktorer.

Alla gravida (oavsett alder) efter graviditetsvecka 12. For de gravida som har en

ytterligare riskfaktor kan vaccination ske d@ven fore graviditetsvecka 13.

Alla personer fran 6 manader med f6ljande sjukdomar, diagnoser eller tillstand:

kronisk hjért- och kérlsjukdom inklusive stroke
kronisk lungsjukdom, sasom KOL och svar eller instabil astma

andra diagnoser eller tillstand som leder till nedsatt lungfunktion eller
forsamrad hostkraft och sekretstagnation (till exempel extrem fetma,
neuromuskulira sjukdomar eller en flerfunktionsnedsittning)

kronisk lever- eller njursvikt

diabetes mellitus typ 1 och 2

tillstand som innebér kraftigt nedsatt immunférsvar pa grund av sjukdom eller

behandling inklusive personer med Downs syndrom

Folkhdlsomyndigheten

Rekommendationer om
influensavaccination till
riskgrupper

Version &tta, augusti 2023
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Vilka rekommenderas vaccination?

Ovriga grupper som rekommenderas arlig vaccination mot
sasongsinfluensa: Rekommendationer om
e Hushallskontakter, bade barn och vuxna, till personer med kraftigt nedsatt L?;Ltgizgi\éa;ccmatlon ul
immUHfCiI'SVﬂl‘. Version &tta, augusti 2023

e Personal, oavsett alder, inom vard och omsorg som arbetar nira patienter och
omsorgstagare med Okad risk for allvarlig influensa, exempelvis pa séarskilda

boenden for édldre och inom hemtjansten.

e Andra grupper som sirskilt kan beaktas for influensavaccination utéver
definierade riskgrupper dr personer med skorhet som behover hjalp med
aktiviteter 1 dagliga livet av hemtjénst, eller liknande stéd, samt personer med
patagligt nedsatt hélsa av andra skil dn diagnoserna 1 riskgruppslistan. Sadana
andra skél kan vara psykiatrisk sjukdom eller demens men dven skadligt

7~

alkohol- eller drogbruk.
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Figur S1. Vaccinationstackning bland personer 65 ar och aldre i Sverige, 2011-2012 till
2022-2023.
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Aggodlat inaktiverat influensavaccin (TIV, QIV)
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Traditionellt sasongsinfluensavaccin

- Aggbaserade inaktiverade influensavacciner
tri- eller fyrvalent, TIV, QIV

ex Influvac (Tetra)®, Vaxigrip (Tetra)®

valbeprovat - har anvants i mer &n 40 ar
ca 500 miljoner doser ges i varlden varje ar

indikation till alla aldrar fran 6 man alder

kan ges till gravida

aggallergi: vaccination kan ges enligt gangse rutiner

i primarvard (undantag: vardats for anafylaktisk reaktion
mot agg — vaccination pa mottagning med sarskild allergikompetens)
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Levande forsvagat influensavaccin - LAIV

Cold-adapted

The vaccine virus strains
replicate efficiently in the
cooler areas of the
nasopharynx at 25°C (77°F)
to initiate an iImmune
response in the nose

Fluenz (Tetra)®
Till barn 2 — 18 ar

The properties of the

Nasspray

modified and do not
produce influenza-like

Ger upphov till lindrig infektion | 6vre
luftvagar med atféljande immunsvar < peplatonol e cneis
Registreringsstudier visade battre VE ‘ I i i
jamfdort med inaktiverat vaccin. Senare
data mer likartad skyddseffekt?

Levande vaccin, kontraindikation
Immunsuppression

Ej till barn med svar astma

W PP Temperature-sensitive
\\ ),w-"lf

Replication of the vaccine virus

Kommer ocksa att vara trivalent till sasong
2024-25
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Test-negative design for att mata influensavaccin VE

Vaccine (+)

Vaccine (-)

Vaccine (+)

Vaccine (-)

Cases
i Test positive
for influenza - .
or mtucnz Those who visit medical
institutions due to ILI during
Controls influenza season
Test negative
for influenza

------------------------------------------------

Fukushima, Vaccine 2017
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Hur bra skyddar standardvaccinet?
(Cochrane 2010, 2014 och 2018)

Skydd mot laboratorieverifierad
Influensa:

| genomsnitt 59% hos friska vuxna vid god
matchning( 53-64%)

hos aldre i genomsnitt 58% vid god matchning
(34-73%)

Skyddseffekt hos barn:

avdodat vaccin har i genomsnitt en
skyddseffekt pa 64%(52-72%) for barn 2-16 ar.
levande vaccin i genomsnitt 78% (59-89%) i

tidiga studier.

O

Vaccines for preventing influenza in healthy adults (Review)

Demicheli V, Jefferson T, Ferroni E, Rivetti A, Di Pietrantonj C

Cochrane
L|brary

e Database of Systematic Reviews

(%) Cochrane
lerary

Vaccines for preventing influenza in the elderly (Review)

e Database of Systematic Reviews

DemicheliV, Jefferson T, Di Pietrantonj C, Ferroni E, Thorning S, Thomas RE, Rivetti A

C

Vaccines for preventing influenza in healthy children (Review)

Jefferso

Cochrane
lerary

Cochrane Database of Systematic Reviews

n T, Rivetti A, Di Pietrantonj C, Demicheli V
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Varfor samre VE mot influensa A H3N2?

Clinical Infectious Diseases .
s

SIDSA (MO

I N V | T E D A R T | C L E Infectious Diseases Society of America  hiv medicine asseciation

VACCINES: Stanley Plotkin, Section Editor

Influenza Vaccine Effectiveness: Defining the H3N2
Problem

Edward A. Belongia and Huong Q. McLean

Center for Clinical Epidemiology and Population Health, Marshfield Clinic Research Institute, Wisconsin

(See the Editorial Commentary by Monto and Petrie on pages 1824-6.)
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Figure 1. Results of meta-analysis showing pooled influenza vaccine effectiveness by age group and subtype [11]. Pediatric age groups included any age range <20 years;
working-age adults included any age range within 2064 years; older adults included any age range >80 years. The latter 2 groups were mutually exclusive despite the age
range overlap. Vertical bars show 95% confidence intervals. Abbreviation: VE, vaccine effectiveness.

1818 « CID 2019:69 (15 November) « VACCINES

VE mot A H3N2 genomgaende
lagre jamfort med A HIN1 och B
sedan pandemin 2009

Snabbare antigen drift?
Imprinting?

Effekter av tidigare infektioner och
vaccination?

Adaptation av aggodlat virus?
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FOrstarkta influensavacciner

HOogdosvaccin

Fluzone HD®, Efluelda®

aggbaserat vaccin, fyrvalent

fyra ggr hogre antigenhalt jfr med standardvaccin
aldersindikation fran 65/60 ar

ECDC: visst stod for hogre VE (r'VE 24%) jfr med standardvaccin
Ngt mer lokala och systemiska biverkningar(frysningar, feber)

Adjuvanterat vaccin

FIUAD®

aggbaserat vaccin, fyrvalent

innehaller adjuvans MF59(skvalenolja)

aldersindikation fran 65 ar

ECDC: tveksam evidens for hogre relativ VE jfr med standardvaccin
Biverkningar som HD vaccinet

TECHNICAL REPORT

Systematic review of the efficacy,
effectiveness and safety of newer
and enhanced seasonal influenza
vaccines for the prevention of
laboratory-confirmed influenza in
individuals aged 18 years and over
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Cellbaserat vaccin och rekombinant hégdosvaccin

* Cellbaserat vaccin

Flucelvax®

inaktiverat splitvaccin, influensavirus odlat i cellkultur

aldersindikation fran 2 ar

ECDC: osaker evidens for att avgora om skillnader i VE mellan cellbaserat
och standardvaccin

Biverkningsprofil likartad som aggbaserat vaccin

« Rekombinant hogdosvaccin

Supemtek®

Innehaller bara HA men tre ggr hogre halt jfr med standardvaccin.
aldersindikation fran 18 ar

ECDC: visst stdd for hogre VE (rVE 30%) jamfort med standardvaccin
biverkningsprofil som standardvaccin
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MRNA-vacciner mot influensa under utveckling

 Moderna:
MRNA -1010, i fas lll, positiva resultat for influensa A H3N2 och H1N1 och

senare ocksa for influensa B.
MRNA — 1083, kombinationsvaccin mot influensa och covid-19, i fas il

o Pfizer:
MRNA influensavaccin i fas Ill,
MRNA kombinationsvaccin influensa och covid-19 i fas I-1I

« Sanofi och GSK: mRNA influensavaccin i fas I-ll
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Framtida influensavacciner?

Stort behov av nya influensavacciner med battre VE, sarskilt hos aldre och
riskgrupper

Produktionsplattformar som snabbare kan skalas upp — ej aggberoende
Universella vacciner med immunsvar mot mer stabila epitoper

Cellulart immunsvar

Mindre behov av arlig uppdatering av vaccinet?
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