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Рекомендации Стратегической консультативной группы экспертов (СКГЭ) по вакцинам против гриппа типа А(H1N1)

19 мая 2009 года

Рабочая группа провела 14 мая 2009 года селекторное совещание с целью:

1. Рассмотреть  текущие данные по гриппу типа А(H1N1) и потенциальных вариантов вакцин.

2. Рассмотреть текущее состояние дел в производстве сезонных вакцин и потенциальных мощностей по производству вакцины против гриппа типа А(H1N1).

3. Обсудить время выдачи возможной рекомендации о начале производства вакцины против гриппа типа А(H1N1) в промышленном масштабе.

   Рабочей группой была обсуждена актуальная информация по следующим вопросам:

· Эпидемиология инфекций, вызванных вирусом гриппа типа А(H1N1);

· Мощности по производству вакцин, как против сезонного гриппа, так и против гриппа типа А(H1N1), на основе информации, представленной производителями вакцин;

· Вопросы, касающиеся эффективности, безопасности вакцин и вопросы разрешительного характера;

· Вопросы программного характера.

Во время обсуждения в ходе селекторного совещания  рабочая группа получила информацию от более чем 40 заинтересованных сторон. 

Текущая эпидемиологическая информация позволяет предположить, что потенциал передачи вируса гриппа типа А(H1N1), по меньшей мере, сравним с тем, который имеют вирусы сезонного гриппа, включая способность к устойчивому распространению среди населения. Вследствие этого, нет причин ожидать, что идущее в настоящий  момент распространение вируса прекратится. Хотя наблюдаемая до сих пор тяжесть клинического заболевания была легкой у большинства инфицированных лиц, остаются значительные пробелы в наших знаниях о тяжести заболевания, связанной с возрастом, специфических факторах риска развития тяжелого заболевания, потенциальных отличиях тяжести заболевания в разных странах и, в частности, в развивающихся странах. В настоящее время вирус гриппа типа А(H1N1) чувствителен к озельтамивиру и занамивиру и устойчив к препаратам адамантанового ряда.

Анализ ситуации, связаной с  производством сезонной вакцины в северном полушарии в 2009 год показал, что предприятия планируют выпустить в 2009 году около 480 миллионов доз трехвалентной сезонной вакцины. Из них, 350 миллионов будут готовы к 30 июня, а к 31 июля – 430 миллионов доз. Что касается гриппа типа А(H1N1), по расчетам, в течение 12 месяцев с момента начала полномасштабного производства может быть выпущено до 4,9 миллиарда доз вакцины против данного заболевания при условии, если:

1. Эта количество вырабатываемой вакцины будет аналогичным количеству сезонной вакцины.

2. Будут применены составы вакцин, позволяющие обеспечить наиболее щадящий режим дозирования. 

В этой ситуации потенциально будет иметься доступ к запасам ООН в размере до 400 миллионов доз.

Имеющаяся в настоящее время информация указывает на то, что сыворотки у лиц, привитых вакцинами против гриппа сезонов 2007/2008 или 2008/2009, не нейтрализует циркулирующий в данный момент вирус гриппа типа А(H1N1). Это наблюдение справедливо также для сывороток у лиц, привитых сезонными вакцинами с адъювантами. Данное обстоятельство указывает на то, что иммунизация с использованием существующей или планируемой к поступлению на рынок в скором времени сезонной трехвалентной вакцины вряд ли принесет пользу здравоохранению с точки зрения обеспечения защиты от гриппа типа А(H1N1).

Уже получены данные по иммуногенности потенциальных противопандемических  вакцин с использованием различных составов вакцин, содержащих антиген H5N1. Однако для вакцин против гриппа типа А(H1N1) в данный момент не известны ни оптимальное содержание антигена, ни требуемое количество доз, ни интервалы между дозами, ни взаимозаменяемость различных препаратов. Аналогично, не сформировано досье по безопасности вакцин (включая риск возникновения синдрома Гийена–Барре (СГБ), что делает обязательным проведение надзора до начала реализации вакцины и после. Было отмечено, что отличить случаи сезонного гриппа во время пандемии от последствий собственно неудачного вакцинирования может быть трудно. 

До появления противопандемической вакцины будет важно определить исходные показатели в отношении случаев СГБ в различных группах населения с тем, чтобы выявить потенциальные изменения в частоте возникновения случаев СГБ, связанных  с циркуляцией вируса гриппа типа А(H1N1), а возможно, и с использованием вакцин против гриппа типа А(H1N1). Это должно стать приоритетом на ближайшие месяцы для всех регионов, где продолжается передача вируса гриппа типа А(H1N1). В частности, сеть по надзору за острым вялым параличом (ОВП) в Панамериканском регионе ВОЗ (PAHO) может быть использована для того, чтобы способствовать сбору данных. 

Рабочая группа отметила, что для того, чтобы сформировать адекватную защиту, может понадобиться введение двух доз вакцины, поскольку все населения в мире не имеет иммунитета к новому вирусу. Показано, что в сыворотке лиц пожилого возраста имеются антитела, нейтрализующие новый вирус, что, вероятнее всего, связано с перекрестным иммунитетом к вирусам H1N1 человека
. Сочетанное применение вакцины против гриппа типа А(H1N1) с трехвалентной сезонной вакциной будет иметь значительные последствия, что касается вопросов разрешительного характера. Вследствие этого, производство моновалентной вакцины против гриппа типа А(H1N1) в дополнение к производству трехвалентной сезонной вакцины является на данной стадии предпочтительным вариантом выхода из данной ситуации.

Рабочая группа также рассмотрела текущее состояние подготовки кандидатных вакцинных вирусов и отметила, что они, вероятно, будут получены к концу мая месяца 2009 года. Возможно, придется задержать рассылку данных вакцинных вирусов производителям вакцин еще на 1-2 недели с тем, чтобы до рассылки провести оценку их аттенуационных свойств на соответствующих животных моделях. После получения вакцинных вирусов производителям вакцин обычно требуется еще от одного до двух месяцев для выделения быстрорастущих штаммов для обеспечения максимального выхода продукции. Основываясь на данных соображениях, Рабочая группа пришла к выводу о том, что производители вакцин не смогут переключиться на крупномасштабное производство до середины июля 2009 года. Кроме того, запуск производства в настоящий момент может привести к началу производства вакцин на основе штаммов с более низкими ростовыми характеристиками,  как это было в случае со штаммом вируса гриппа типа А/H5N1/Vietnam/2004. В случае с указанным вирусом производители постоянно отмечали выход (рост) менее 50% от выхода, получаемого в случае с вирусами, используемыми при производстве сезонных вакцин. Использование слабо растущего вируса  гриппа типа А(H1N1) может снизить [расчетное] количество глобальных запасов вакцины против гриппа типа А(H1N1).

После рассмотрения следующих вопросов:

1. Необходимости рекомендаций по сопоставлению рисков и пользы.

2. Существующей неопределенности в отношении тяжести заболевания, вызываемого вирусом гриппа типа А(H1N1).

3. Готовности вакцинных посевных штаммов и реагентов для широкомасштабного производства вакцины.

4. Текущего состояния дел с производством сезонной вакцины для северного полушария и рисков, связанных с преждевременной приостановкой производства сезонных вакцин.

Рабочая группа решила, что преждевременно рекомендовать немедленное начало промышленного производства вакцины против гриппа типа А(H1N1).

Рабочая группа сформулировала следующие рекомендации в отношении действий, которые следует предпринять в первую очередь:

(i) Секретариат ВОЗ в тесной координации с Сотрудничающими центрами ВОЗ по гриппу и главными разрешительными  лабораториями Глобальной сети ВОЗ по надзору за гриппом должны, как можно скорее, рекомендовать вакцинные вирусы, которые следует использовать для разработки вакцины.

(ii) Основные реагенты, необходимые для калибровки содержания антигена, должны быть обеспечены в приоритетном порядке.

(iii) Секретариату ВОЗ рекомендуется активно сотрудничать с Сотрудничающими центрами ВОЗ по гриппу, Главными разрешительными  лабораториями, а также представителями промышленности с целью оценки ростовых свойств вакцинных вирусов и выбора вирусов с наилучшими ростовыми характеристиками с тем, чтобы максимизировать выход (количество) производимой вакцины.

(iv) Производителям настоятельно рекомендуется наработать партии вакцины для проведения клинических испытаний и ускорить начало клинических испытаний вакцин против  гриппа типа А(H1N1), а также приступить к подготовительным действиям с учетом возможной будущей рекомендации о переходе к производству  вакцины в промышленном масштабе.

(v) Упомянутые выше мероприятия не должны послужить помехой для производства сезонных вакцин для северного полушария, осуществляемого в настоящее время.

(vi) Для выработки основанной на фактических данных рекомендации по выбору целевых групп для вакцинации по-прежнему требуются дополнительные данные.

В заключение, Рабочая группа подчеркнула, что ВОЗ должна дать четкие разъяснения, касающиеся того, что объявление о переходе на 6-ю фазу не означает автоматически, что ВОЗ рекомендует производителям переключиться с производства сезонных вакцин на производство вакцин против гриппа типа А(H1N1). Также важно, чтобы была ясность в том,  возможная рекомендация начать производство [вакцины против H1N1] не должна рассматриваться как рекомендация начать иммунизацию больших групп населения.

Рабочая группа договорилась продолжить тщательный мониторинг развивающейся ситуации и составить временный план рассмотрения  накопленных фактических данных в течение последующих нескольких недель с целью изучения целесообразности выдачи  рекомендации о начале серийного производства вакцин против гриппа типа А(H1N1).

Очевидно также, что возникнут вопросы долгосрочного характера, требующее рассмотрения, такие как влияние перехода от производства сезонных вакцин на осуществление последующих поставок сезонных вакцин для нужд южного полушария; безопасность и иммуногенность кандидатных вакцин против гриппа типа А(H1N1), а также рекомендации по применению вакцин против гриппа типа А(H1N1), когда они появятся в наличии. 

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

Рассмотрев отчет о встрече Специальной консультативной рабочей группы по вакцинам против гриппа типа А(H1N1), состоявшейся 14 мая,  Стратегическая консультативная группа экспертов согласилась с содержащимися в нем выводами  и рекомендациями, которые должны быть доведены до сведения Генерального директора ВОЗ. 

� Т.е. к сезонным вирусам гриппа типа А(H1N1) человеческого, а не свиного происхождения (прим. переводчика) 





PAGE  
5

