EESTI HAIGEKASSA TERVISHOIUTEENUSTE LOETELU MUUTMISE
TAOTLUS KOOS T | TMI SJUHI STEGA

i me t2hel epanu, et hai gekassa avalikust
or mat si oon, mi s avali kust amt bebke e e k ktuiud
AKonfidentsiaal nei.

1. Taotluse algataja

1.1 Organisatsiooni nimftaotleja) PFIZER LUXEMBOURG SARL Eesiti filiaal
Tervishoiuteenuste loetelu muutmise
ettepaneku (edaspidi taotlus) esitava
organisatsiooni (edaspidi taotleja) nimKui
taotlus esitatakse 1
m?a r g i boHukespenktis 1.1 taotluse

al gatanud eri al a¢her
kaasat ud e reliklabstagtlejeenimi

punktis 1.6.

1.2 Taotleja pstiaadress Harju maakond, Tallinn, Kristiine linnaosa, A.
Tammsaardéee 47, 11316

1.3 Taotleja elefonnumber +372 6667500

1.4 Taotleja eposti aadress

1.5Kaastaotleja

1.6 Kaastaotlg@ eposti aadrss

1.7 Kontaktisiku eesja perekonnanimi

1.8 Kontaktisiku telefoninumber

1.9Kontaktisiku e-posti aadress

2. Taotletav tervishoiuteenus

2.1. Tevishoiuteenuse kood -
tervishoiuteenuste loetelus olemasoleva,
tervishoiueenuse korral

2.2 Tervishoiuteenuse nimetus Pneumokokivastane vaktsineerimine konjugeer
pol ¢ s a hKsinigd,s kdoos

2. 3. Taotl use eesm?rk

[ ] Uue tervishoiuteenuse lisamine loetellu

X] Uue ravimiteenuse lisame loetellu

[ ] Uue ravimikomponendi lisaminelemasolevasse ravimiteenusesse

[ ] Uue tehnologialisamine loetelus olemasolevasse teenusesse

[ ] Olemasolevas tervishoiuteenuses sihtgrupi muutmine (sh. laiendamirie p €)i r a mi
[]Erial a kaasajastamine (terve ¢he eriala teg
[] Loetells demasobva tervishoiuteenuse piirhinna muutmine, mis ei tulene
ravi mi komponendiamigestiolentasolevassé tesesgei (rd. teénuses olemasal
kulukomponendi muutmine)

[ ] Loetelus olemasoleva tervishoiuteenuse kohaistingimuste muutmine, mis ei tulene u
ravi mi komponendi vV o»i uue tehnol oogi a | tgrepa
muutmeest (nt. teenuse osuti@aingi laiendamia, teenuse kirjelduse muutmine)

! Vastavalt Rwikindlustuse seagdue A 31 | »i kel e 5 v»ib taotdhiesredwes,it ada
eriala¢ghendus v»i hai gekassa.
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[ ] Loetelus olemadevatervis hoi ut eenuse kindlustatud i s

kindlustatud isikult ¢lpvibemd¥ranat msut makses
[ ] Loetelus olemasoleva téshoiuteenuse nimetuse muutmine

[ ] Tervishoiukerus e val jaarvamine |l oetelust

[J!'1 dkulude ¢hikuhindade muutmine Vv as tsmise

kohustuse Esti Haigekassa poof | ev»t mi se kord ja tervish
arvua mi se met ®bokdle2k ai A 3

2.4 Taotluse eesm2rgi kokkv»tl ik s

el gi tus
Esitada | ¢hidalt taotluse eesmar mi | kolsk e

v o» bl

Sreptomcaus pneimoniaeehk pneumokoklon laialdasét levinud bakter misp » h jbungasiiaset
pneunokokkinfektsiooni (nt septitseemiameningii) ja alumiste hingamisteede infektsia@nagu
pneumoonia Vaatamata olemasolevatele vaktsiinidele mmeumokokkhaigug 2 t k oluligel
haigestumuse, suremuse ja majanduslike kulydé&justaja eriti noorte laste, vanemate
t2 kasvante (vanuse<b0 aastat) jkaasivatehaigusseisunditegaikute hulgas[1-3].

APEXXNAR (20-valentne pol ¢ sahhar i i dakidiie, PRM20O)jougaias k a
kasutatavpneumok&ivastane konjugeeitud p o | ¢ s dvakisiia, rmisipakub kaitset20 erineva
serotg¢e¢hbi p dnedsiivse pmeurngkakisagusetaypceumooniavastu V» r des praegy
Eestis kasutusel ava konjugeeriud PCV13 vaktsiiniga sisaldab APEXXNAR vaktsiin lisaks
7t 2 i e mscea piapdydessenisestaiemathaigukaitset

November 2023 seisuggmAp pexnar i n 2 i depelinatrisselgatstentiderdtli@aopal
Ravimiameis (EMA) menetiluses USA FDA poolt onvastam 2 i dust us | ub ase

taotluss se on | i satud ka ysesdsea sablr2D2astajeoksnl EMAIpoa
heakskiidl.

3.Tervi shoiuteenuse meditsiiniline n?2idust
3.1Tervishoiutenue meditsiiniinen 2 i dujJLast e (al at es 6 . el
(ehks » n asihigropekirjeldu3 aktiivne vaktsineerimine  Streptococcuy

pneumorae p » h j u snvasiivsa théguse ja
Kopsup»l eti ku vastu.

3.2Tervishoiutenusemeditsiniline  n 2 i d| Vastavaltl mmu n o p ka ékgpértaoknisjon
RHK-10 diagnooskoodi alusel(kui on kohane) | otsugle A P n e u modkkude k ja
meningokokkn a k k us e ri skir g

3.3 N2 i du soleva bagy sael uvs»asdisshdeisdoomustas
Kirjeldada haigue v » i isusdrleviinug,@lsleamust s ¢ mp t omasjasseuutugat tauptainfot

Ha i g u sseloompustdsi

Pneumokokknakkuse tekitaja @rampositivne bakteiStreptococcus pneumonjamis olenesalt
s er bid t¢ pp»»shij u s hevaraskusaimegainfektsioore. Mitteinvasiivne infeksioon pirdub
vaid limaskestga(k e s k k, » rpwwas kvk»kio pa u p,inlvatsiik vset est na
baktereemiameningiit, baktereemiagau | ge v Kk ggsepsig2p | et i k

S. pnaumonae on keskkonnatekkelise ehk kodutekkelise pneumoonia (community-acquired
pneunonia, CAP) enimevinud bakteriaalne patogesi, [4]. CAP defineeritksekui haigus,mis
tekib v @2 | | a s p @&ekkondd @APginfektsioonideston ligikaudu 25% juhtudst raskema
invasiivsekuluga(invasive pneumococcal diseasD) ja sagelivajavad haiglaravi[1], [5], [6].

Haiguskoa mus
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CAP-i seosttakse arvestatava suremuskiga. USAs  iviitgludl kohordiuuring hospitaliseeritd
CAP patsientidesin=7449) leidis, ehospitaliseeritud patsientde 1-kuu suremusn? 2oti 6,5%
ja6-kuu sur e oli28,8°A.1Sur e mus migeim patsientide kulgas, lled esimese
haiglaravin @ d a | a Klji mo K 9 st ravi vast (tekkis vagdus ventilaatersavi
vV »i opressate | 2voeil e Resund ei paranenud est s edalanjéoksul[8]. Mitmed
uuringud onn 2 i d,aehswremmusrisksuurenebvanue kasvadeg9]i[12]. Sanut | on nf#g
kaasuvte haigudegapatsientideon¢, k s k »llisdsvamusgrupisk » r gCARA suremusrisk9].

CAP tekitab arvestatava koormusepts i endi | e, tema perekonna

T CAP t »t tu v » i v alemaséleya haggdsaeisundd nagu astma,krooniline
obstuktiivne kopsuhaigus(KOK) j a s ¢ d a me p[18]i[d5h IKia k lka u svedud |
uuringu kohaselt olidCAP-i | 2 r gosdeva hospitaliseerimisesagedaseimad » h j
hingamisteede haigused (28%), vereringe haigused (16%) ja seedeelundkonna haigu

[16].
1 Hospitdiseerimine CARt »tt bt ab kar kit ev a s¢hksskil $H k8t Risk
onk»r geim esi meksseul3 0p 2pr2aesattja a pj noothmemeoerbi | 2

sii s ki 1,5 korda k»rgé¢lBlaks kui ¢l dpopul

T CAPj 2 r gps¢eslitb patsienti dskV » Hdee g e ind p 0 p g[i®p
Ramirezet al leidsid, e, | d s ur e naastgn? # a s tagl@akiBn 306%[7]. Bruns
et alleidsid, etvanematepatsientide hulgas (mediaanvanusa@@tat) oli @P-ist taastmise
j 2ne ¢ ja Saasta surenmuvastavaltl7% ja 43%[20]. Vanuseja sooj 2 rsapitatud
kontr ol | rlyjehSmasta suemusd 2 r alidelt mddalamadyastavalt4% ja 19%
(suhtelne riskikordaja 3,6p<0,001) [20].

T CAP t»ttu hospital i sesageli pkukda phaatisgileanrda
m2 r Ki mi shaigl@&ressursside kasutamist pat si eQAP debt tvw i
korduvhospitaliseeriminsamal aastdl’], [21]i [23].

1 Hagukoor mus patsiendisymmtidemnaok ki®dgtwme hi»t
rinnus,misv »i vad ol ul ipatedd iggn® pugebdap»hj ust a
hool daj a [&5h Uurifg®7 @dstastepatsientidel i i k u mkusst keidisn et
pneumoonia t»ttu hos kordaasluiesneae rti >mé m3%o stu
likumispuude tekkekgdefineeritud kuisu ut mat us k » n g [24. #neudmddhia
haiglaravionva n e mat e t uhselkeatsdv ankt €i onaal set e
ning depressioortekkegg25].

S.pneumonigser ot ¢ ¢ bi d

On t eada mokoki seto@upi,pmnisgagunevad omakorgal 98 s e r o t, ¢nis brinevasd
|l evi muse, virulentsuse ja pneumo kKuliiehnavatgst
konkreetsetests e r pideg tingitud haiguste esinemissagedus on aja jooksul muutuonc
konjugee i t ud pol simia(RCGVajrdrn glvalkt aj ast ul ki annees ie
l evi numat ser ot ¢épi ¢ | d0% mvadiitsetast hagd sjustudédh [26].

Weinberg et aja van Hoek et abn uurirud s e r o-spetgjifilist suremusf27], [28]. M> |

publikatsioonid kasutasidusemusriski hindamisaleferentsinaenimlevinuds e r o t ¢ L&ip, iet
oluliseltk » emg suremusiskigaons e r bid 3¢6A, 6B, 9N 11A,19F ja 31, olulisdt madalams
suremusegegbd]|dk8ljal2@Fer ot ¢

CAP levimusEesis
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Eestisonw i mal i k v ak tS pneusmenas @ ra pide gagtwOenemata sellestin igal
aastal Eests 100-200 patsient, kes haigestuwh pneumokokinfektsioondesse (Joonis 1) [29].
Pnaimokokki nf ekt si oo n. astaltingituna kokodnhveusee lsvikugal sediu
piirangutest jamaskikandmise kohustusst, mis v @ hdas rka S.pneumoniadevikut. K JJ on juba
2023. aastaesimese kuuga tuvastatud3 pneumokoknakkusega seotukl o p s u p pulttuenig
n¢itab, et a n t alevik onriabhsd ke tu s 8@,6 kotdarohgem saiguguhtumeid
v weldes2022.aesimese poabstga) ja Vv » iabp wala s tgandantdaseelseldaasemeldg29].

Pneumokokknakkuse haigete jaotus kliinilise pildi jargi, 2017-2023

159 158
115
80 69 73
c8 63
60 51
40 42
40 5a 31 75
15
20 I 5 11 3 I 3
1 l B 1

2017 2018 2019 2020 2021 2022 20231 PA

Isikute arv

m Kopsupdletik  ® Septitseemia Meningiit

Joonis 1. Registreeritud S. pneumoniaep » h j u shaigugubtade arvud aastatel 20171 2023 [29].
PA, poolaasta

Nii pandeemigeelselt 2019 a) kuika 2022. aastaésinegl enamkui 60%Kk » i &.predmonia
p » h j u baigesturistest a n u s e 6§ hastahig ca 3% juhtudest esinesid a n u s e
Or5aastafJoons2). S e e  n 2 gneumdkokkintektsioonidlevivad Eests laialdaselt riskigrupis,
kus patsigamsur dmbsenj &»t ¢si stuste risk.

Pneumokokknakkuse vanuseline jaotus
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Joonis 2. Registreeritud S. pneumoniaep » h j u shaigusjulhudl vanusegruppide kaupa 2019. ja 2022.aastal
[29].
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Pneumokokki vaktsiinid
K» i ge t »h upsemmokokkhaigtiss eastin haiguseennetamine vaktsineerimissoovitus
j @r gi.mdoscegraane’ i ¢l evaat es, -vakislilneeser himn s a
j @rel dusel eim neet awmalatbs i nm2erekri mii gasgtd j2a s e @ K@K-id
a gnemiste arv{g0], [31].

Pneumokokkvaktsiinidear e nd ami s e | on aolt muc né ent meveat palikiktg
v»imal i kul.tfj | eai3d® laaisttaett a goh g is a ki wakisiinid (RRS\8),U
nendesPPS\23 on kastuselt 2 n ajsae nsiee si sal dab 23 serot ¢

Uuemadkonjugeeritud vaktsiinid (PCV) omavad eelist PPSV-vaktsiinide ees, kua nad on
efektiivsed i mmuun madkkude; Terkai kt kaundi essets sl »?|btiu v
kaasa nii parema antikehvastusekui ka Bm2 | ur akkude tekKke, mi s
korral bakteriga anamnestiligev » i me yrehktsioan{32].

PCV vaktsiinid onsimeneRCN eahktsiiits i Isdab id asj &, sieamndostd
10, 13 ja 15serot, ¢ b ivaktsiind. Appexnar(PCV20) on uusimja laialdaseima kaitsegaCV
vaktsiin, mis sisalda ki PCWM3serbgpes pl 2 i esred pfmahis3y.

Serotype | 4 (6B [9V |14 |[18C|19F|23F| 1 | 5 | 7F | 3 | 6A |19A|22F|33F| 8 |10A|11A|12F(15B| 2 | 9N |17F| 20

ooizs I

Joonis 3. Seaot ¢ ¢ kenpligeeritud vaktsiinides PCV13 (Prevenar 1F), PCV15 (Vaxneuvarceé) ja PCV20
(Apexxnart) ja pol¢, ahhariidvaktsiinis PPSV23 (Pneumo 23) [32]i [34].

Eestisonr i s k i kuyubatel®t 2 i s kdapatsiemtinelelervisekassaervishoiuteenste loetely
kauduk 2 t t e s a a d @PC\é&l8ja PP&\RBV&ktsiinid(Joonisd) [35]. T 2 i svdawad ptsiendid
saavadl doos PCV13v » i PaRtsing B n 2 d m? atahakisePPS\23 vaktsineerimine ning
5aast a mehakddarRISe28 korduv vaktsineeriming35]. Lasteltehakses » Vatt wanusest
1-4 doosiPCV 1 0, P CV 118 vakisiniga ¢Pl Cedastastel lisak®PS\23 vaktsineeriming
ningbaast a ntéhakdéki o e g e smmissKorraPRSY¥23 korduv vaktsineeriming35].
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Vanus vaktsineerimise alustamisel Soovitav vaktsineerimisskeem

6 nadalat - & kuud 3 doosi PCV13 voi PCV10 vdi PCV15 (vaktsineeritakse vahemalt
4-nddalase intervalliga)

45 doos 11-15 kuu vanuses

7-11 kuud 2 doosi PCV13 vBi PCV10 vii PCV15 (vaktsineeritakse vahemalt 4-
nadalase intervalliga).

3. doos 12-15 kuu vanuses

12-23 kuud 2 doosi PCV13 vai PCV10 vai PCV15 (vaktsineeritakse vahemalt 8-
nadalase intervalliga).

24 kuud - 5 aastat 2 doosi PCV13 vdi PCV10 vii PCV15 (vaktsineeritakse vahemalt 8-
nadalase intervalliga) ja 1 doos PP5V23 (vihemalt 8 nadalase
intervalliga) ja 1 doos PP5V23* (5 a maodudes).

6 — 64 aastat 1 doos PCW13 vdi PCV15 ja 1 doos PPSV23 (vahemalt 8-nddalase
intervalliga) ja 1 doos PPSV23* (5 a maddudes).

65 ja vanemad 1 doos PCW13 vai PCV15 ja 1 doos PPSV23 (vihemalt 8-nddalase
intervalliga) ja 1 doos PP5V23* (5 a maodudes).

*Ainult kérgeima riskiga patsiendid, kui krge risk invasiivseks infektsiooniks pisib.

Joonis4. Pneumokokkvaktsiinide PCV13 (Prevenarl3), PCV10 (Syflorix) ja PCV15 (Vaxneuvance) kasutamine
riskir J3hmadel

Katmata vajadused

Kuigi PPSV23 vaktsinon t ur ul ol nond t ¢l ewmlledcdiveuses iasiuplulised
ning tuvastatud ont » s ipsudusid

T Ul atusl i k (2heidriagatnBacllQ9 $£si s k a spatdentuleidis, et uuringute
tulemused varieerusid oluliselt img autorid j 2 r sid] et #PSV23 ei ole efektiivne
mittebaktereemilise pneumokdk-pneumoonia (NBPP) ennetamise] kuid v 2 h e i
invasiivsepneumokok (IPD) esinemissagedu§d6]. TeisaltkonjugeeritudPCV vaktsinide
pubhul on t »e it NBPRikdi IP® Enadtamis@7y. s u s

9 Hiljutised uuringud Suurbritanniaga L » u-Koaeason leidnud et PPS\V23 ei saavuta
NBPP ega IPDvastast kaitset <2 aastatel lastel ja O75-aastastelt 2 i s k a S[38h
[40]. Eestison ca 33%nakatunutesivanuse75-aasta [29]. Kuigi need patsiendid saavi
13ser ot ¢¢bi vastu kait swakltashiii miadkaitsest dfeve
seitsmeEedis levivas e r¢obfuhul, missisalduvadainult PPS\23 vaktsiinis (vt Joonis5
allpool).

1 PPS\W23 vaktsiini fiendavaks puudusekon sellepiiratud kestvusega kaitse[41]i [43],
mi st »ttu sitneds irdhawaltded ravijuhised kui ka Eesti juhised
revaktsineerimisb aastap @ t esmast vaktsiinj4l], [44]i[46]. M» n e d | @rihggd
on lednud, etPPSV23 efektiivsuse langus algab jubaenne viit aastat[47], [48].

PCV20 vaktsiin (APEXXNAR)

Tewviseameton avaldaud pneumolkki esinemisandmed e r o-tagemdiaasate 20132017 ja
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2019 kohtg mi s h » | ma v aalgusjkhtu kKJgonis 58 ®Q@V20 vaktsiini kattuvus
(proportsionaalselt esinemissgedusegakEedis levivate serotg, ¢ p i dre8&8,8% PCV13puhul
on kattuvus/6,8% PCV15 puhul 8% ja PPS\23 puhul 91,1%.

Seega orPCV20a b i | v asendwalPCW3/PCV15+ PPSWV23skeeml i ht s ama,
vaktsiiniga, s 2ds barnashtasemelkaitse pneumokdkist p » h j u sNBBR, @A® ja IPD
vastu.

PCV20pak uibg & »t » e ngd kagse28 gneumek&i s e r ot ¢ ¢ bealhulgagt £esiis
levivat s e r pi,t glle vastu hetkel kaitstakseainult mittekonjugeeritud PPS\23 vaksiiniga
(jooni sel m2.Ngndehulghs do dd »Iragsee gsau)r e mt g g4 Airudlegand
mi | | el ePPSMS8,jkuid mitte PCV20 v » PCV1I3PCVI5 ons er o 9N, fggemist or
suhteliseltharvaesinevakuid k » r gueemus i s ki ga skEelmealt kirjgldaiud) peoodil
(20132017 + 2019 tuvastati Eestisedas e r 0 12kqQda(B,1% k »i ki dstst | uh

S. pneumoniae serotiitibid, 2013-2017+ 2019 (n=392)

10 I'-
- II [ | [ ] E Bl e m = = = mom

3 14 4 23F 7F 19A B 19F 9V 20F 9N 6B 6A 11A 23A 18C 6C 10A 31 33F 1 OL 1JF 1SF 17A 18F 28A 7C 9F 17F 20 25F 358 35F

Tdna kaetud PCV15-ga Tinakaetud ainuit PPV23-ga, mTanakaetud PPV23-ga eisisaldu PCV20-s  m Mittevaktsineer itav serotlilp * Kdrge suremusrskiga serotiiip
viimalik katra PCV20-ga
Joonis5. S. pneumoniatuvastatu d s ehiddeéstisgastatel 20132017 ja2019 [29], [49].
Ma r k 20F3.aasta kohtaei ole Terviseamet saty, ¢, 13petsifilist jaotust avaldanudHilisematelaastatel on uuritug
esinemist ainult serogrupi tasemel. 2 r ni gat ut 2 htiusltbaa d on serot¢e¢bid,
suremusriskiga [27], [28].

4. Tervishoiuteeruset »endusp»hi sus

4.1 Teaduskjanduse otsingu kirjeldus

Selgi t ada | gdeialdseks blevatedkbidtel uuringutejmt e ad us p » h i sikage otkimis
ning vdikukriteerume: millistest andmebaasidest ofsiti mi | | i st e m?a pskistavate
kriteeriumidega.Nt. uuringuid otsiti PubMedist (htp://www.ncbi.nimnigov/ pub med/ ) . (

ol i dbeAtdésa i n p r e gteeaumigsy dli, insuimavi iekne kasedus ning t 2 i st
k2ttes aa dleeseddirtiklidy s lon avadatud ates1. jaanuarst 2000. Otsingu tulemusiaiti 10
uuringut, millest on kajastatud taatkes3 uuringu tulenused, kuna teiste uuringutal vi mi ma h {
(V hem ksigut). 20

APEXXNARG (PCV20) ohutustja immunogeensust 2 i s k al ®rv auntud kolmes llIfaasi
randomiseeritudiuringus
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1. B747100: Vaktsineerinsta Ol8vanuste seas tehud topeltpime uuring versus
PCV134#PS\23[50]

2. B7471006 B5vanuste ja erineva vaktsineerimistaustaga (PC¥1 PPS\2 3
PCV13+PPS\23) patsientideseas tehtudavatud sildga v » r during sersusPCV13 ja

PPS\23[51]
3. B7471008 Vaktsineerimata 18-49 vanuste seas tehtud topeltpime uuring versus
PCV13+#PPS\23[52]
PCV20ohutust jammunogeensusiikutelonuur i t ud ¢hes 11 faasi

4. NCT03512288 Vaktsineerimatamikute (alates 2. elukuust) seas tehtud tepifte uuring
versus PCV1353]

Lisaks on pediaatrilises populatsiosnteostatudolm faas 3 uuringu[54]i [56], mille esmaeid
tulemusi presenteeritt023 aasta rai kuus ESPID European Society fdPaediatricinfectious
DiseaseseSPID) konverentsil.Nende kome uuri ngu tul emus etdd4.?
sektsiooni | »pus.

42Tervishoiut eenuse t wdeuredusidkpse kohtaklingiste uaringditen g
met aanal ¢¢side al usel

UURINGUDT SI KASVANUTE POPULATSI OONI S

4.21 Uuringu Uuring B747107 [50] oli randbmiseeritud, topeltpime,kéiv-kontrollitud,
sihtgrupp ja multitsentrilire kolmanda faasi uuring mi s v i is¢aRootsis? b i

uuritavate arv
uuringugruppide Uuringupopulatsioon koosné€31-8 a st ast est kol mes

Il »i kes uuringusse Vv»t miiS9ea 1840naassa®). |Osalejdrlepd
M&rkida uuol e ma ¢l di selt t &aasuva chaigusea.i Persised
kaasatudisite arv. v @ | i st ami skr it ee nevau makdneerimistl mia stahe
uun ngugr up|pneumk o k i v a k t sti ebastalgilast krodniliss ih@gus v »
ning nene i mmuuns¢ st e dseisund jaimjpuncsupressiaseavi.

| ¢idelbomstus, m.
vanus, sugu, eelnev

ravijm. Tabel 1. Uuring ugruppide kirjeldus.
Kohort 1 Kohort 2 Kohort 3
( ®0vanused (50-59 vanuseg (18-49vanused
n = 3009 n =445 n =448
PCV13/
PCV20/NaCl PPS\23 PCV20 PCV13 PCV20 PCV13
n (%)
Randomiseeritud 1514 1495 334 111 336 112
(100) (100) (100) (100) (100) (100
Vaktsineeritud 1507 (9%) 1490 (®,7) 334 111(100)  335(997)  112(100
(100)
Uuringu 1418 1417 323 109 319 104
937) (94.8) 96,7) (982) (94,9) (929)
Demograafia
Vanus,aastates, 64,6 64,6 549 550 340 339
keskming(SD) (48) (48) (28 (31) (88) (80)
Sugl, mees, 610 611 139 42 121 35
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n (%) (405) (41,0 (416) (378) (361) (313
Rassn (%)
Valge 1295 1237 278 90 274 101
nahalised (859) (830) (832 (8L1) (818) (902)
Musta 177 212 35 15 34 7
nahalised (11,7) (142) (105) (135) (101) (6.3)

4.2.2 Uuingu
alussks okva ravi/
teenuse kirjlelus

Uuritav rayi oli PC\20 vaktsiin Kkoimv anuser ¢ h fhadosse
vaktsiini. G60-aastae grupp sai 1 kuu hiljle@®5 ml f ¢ si ol oo g
imiteerimaks PPSV23 vaktsiini.

Initial Vaccination Second Vaccination Follow-Up  Follow-Up

(Month 0) (Month 1) (Month 2) (Month 6)
" ' ' '
> eova  |[mpi[ saine | mp memm—mp
' ' ' '
Adults 260 y 1:1 i H H H
= Randomization H H H H
i i i i
[>i| PCV13 I»E| PPSV23 |‘E—E
i H ; H
1 L] ] L]
1 L 1 1

Blood Blood Blood Telephone

draw draw draw contact

: H H
Adults 50-59 y [> ; PCV20 mp ! :
3:1 : : :
Randomization H H H
1 1] L]
Adults 18-49 y ' PCV13 mp: :
i H H
' ' '
1 L L

Blood Blood Telephone

draw draw contact

Joonis6.Uur i ngu ¢l esehitus.

4.2.3Uuringus

V» r draviudi PCV13 (13valentne pnemokoki konjugeeritud vaktsiin

vV » rsgrau (Joonisb).

kasitletu K»kikomvanuser ¢h mgsdmsPCY13yaktsini. G60-aastae
ravi/teenuse grupp sai 1 kuu hillemPPSV23 vakisiini (23-valentne peumokoki
kirjeldus pol ¢sahhariidi wvaktsiin).

4.2.4 Uuringu Uuringu pikkus oli 1 aastadetsembris018 kunidetsemhbini 2019.

pikkus

4.2.5 Esmane

t ul enajas n @
Uuritava teenuse

e s ma n»ed em»a
tuu emus [ v?ad

1 Immunogeensus
o MittehalvemusP CV 13 s e suhtege, @ pt diee ned
PPSW23s si sal duva psédri asegdgbsy ¢
spetsiifiliseleo p s 0 n o f asga@tivsuge(OPA) tlitrile
¢ ks k u uaktgirearimistB0-aastate pasientidehulgas
1 Ohutus:
o Paiksedeaktsioonid (0 p 2 e vt gaktgrnearimist)
S¢st erarsieod d (7 2 p % &isieeari@ist)
K »valtoimed(1 kuup Past vaktgreerimist)
T»si sed Kke@kwmdpl2traisthed akt si n

O OO
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4.2.6Esmase
tulemusr 2 i t aj
tulemus

Immunogeensus

APEXXNARI vaktsiinga saavutatimittehalvemusk » i kgline t e i s
PCV13 seauhtes ¢Nipi PCV20 k wi OPRA Gitvté &v
oluliseltt »ruwssd 1 kuu p?r dJednis’iy akt si neer

T2i endawanes € P SV hulgass saavuadti gigdhalvemust ku
serot ¢Nedeggaser ot ¢ ¢ PGCVGGma tigsvammvastus kui
PPS\23-ga (Joonis 7). Ainul t ser ot ¢sadvutagudOPA tiitrie
mittehalvenuskriteerumi (p = 0,55; 95% CI 0,490,62) PCV20 ja PPS\23
vatel. K¢ 1| omga?ha, et P CV 29e rvpaBkgupsli
sarnases suur ugljéjrigpurse & ras tt (Jogriess). k p

13 serotypes (PCV20/PCV13) 7 serotypes (PCV20/PPV23)
1 e
- 8 Ll
3 ]
4 | Lt 104 p
5 [ .
64 [ 1A Fa
6B ] |
7E - 12F ]
av 1 1
" | . 158 -
18C 3
22
194 (3 3] F et
19F Ll
- 33F [
23F e
01 05 10 100 01 05 10 10.0
Geometric mean ratio (95% Cl) Geometric mean ratio (95% Cl)

Joonis7.1 mmu n o g e ens udH@aastantel. OPA diitrite ge omeetrilise keskmise
suhe erinevaté s e pideltl kuy p?rast vaktsineerimist.

13 matched serotypes 7 additional serotypes

Before PCV20 Before PCV13 Before PCV20 21 Before PCV13
Bl 1month after PCV20 Wl 1 month after PCV13 Bl 1 month after PCY20 [ 1month after PPSV23

GMFRs From Baseline to 1 Month After Vaccination

GMFRs From Baseline to 1 Month After Vaccination

Serotype 8 |10A | 1A | 12F | 15B | 22F | 33F

GMFR [40.4] 101 6.0 [473]182]378] 57 |

Serotype 5 6A | 6B | 7F | 9V | 14 | 18C | 19A | 19F | 23F

Joonis 8. OPA geomeetili ne keskmine tiiter (GMT) ja geomeetrilise keskmise kordne
t » (GMFR) O60-aastastelpatsiertidel.

PCV13 serqt pide puhul oli O4-kordse OPA tiitri t » u saavutanug
patsiettide osakaal PCV20 ja PCV13 vahel sarn@lmnis9). Téiendavar?
s e r bi puhy saavutatiPCV20r ¢ h nohkematel patsigidel O4-kordse
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OPAtiitrit » uksi BPSV23-gaemandi ks ol i Gi-kordseORA
titrit » Wlkwup 2 r ast v a k@V&0igaseaearvi unti assti dP
8 patsientidest a P P SV 2:330% patkientdds

b -]
W

13 matched serotypes 7 additional serotypes

=]

8
S
S

-] -]
2 4 2
£ .80 80
= EF
gfe0 gfe0
=E =E
25w 2510
g g
28 88
Se Sw
£% 20 £% 20
g g

o 0

1 3 4 5 BA BB TF 9V 14 18C 19A 19F  23F 1A 1A 12F 158 22F  39F
- Fov20 = . PCV20 = PPSV23

Joonis9. O 4ordse OPA tiitri t » u spatgientide osakaal O60-aastag patsiendid

Ohutus

Paiksedeaktsioonid
PCV20 ja PCV13 vaktsiinil olid sarnaed kerge kuni m» » d (
intensiivsuseggaiksedr e a kt s i o osageddmint Reldatig @ s t €
valu (Joonis10).

Adults =60 years Adults 50-59 years Adults 18-49 years

100+ PCV20=1505; PCV13=1483 PCV20=331; PCV13=111 PCV20=335; PCV13=112

99| == Severe
804 T Moderate
- Mild

Participants Reporting Reaction, %

PCV20 PCV13 PCV20 PCV13 PCV20 PCV13 PCV20 PCVI3 PCV20 PCV13 PCV20 PCV13 PCVZ0 PCV13 PCV20 PCV13 PCV20 PCV13
Redness Swelling Pain at the Redness Swelling Pain at the Redness Swelling Pain at the
Injection Site Injection Site Injection Site

Joonis 10. Paiksedreaktsioonid erinevates vanusegrupijaes.

S¢st ee msiowmud r e ak

PCV20 ja PCV13aktsiinil olid sarnaset » s i dsage@usegaas, St e
reaktsioonid (Joonis 11). Palaiikku rapoteeriti 09-1,5% PCVv20
vaktsineeritud patsi¢ilestja 0,8-1,8% RCV13 vaktsinestud patsietidest

Adults =60 years Adults 50-59 years Adults 18-49 years

100 PCV20=1505; PCV13=1483 PCV20=331; PCV13=111 PCV20=335; PCV13=112
go-| = Severe
; g0 == Moderate
< m Mid
Ii 70+
2 so-|
5
g 50
&
» 40—
=
g w
S
* o] H ii
5
o
=1~ nl =
o
POVI0 POVIS  POVIO POVIS  POVZD POVII  POVZD POVID POVID POVIZ  POVI0 POVI3  POVED POVI3  POVI0 POVI3 POVIO POVIS  POVID POVII  POVZD POVIZ  POVED POVI
Fatigue Headache Muscle Joint Pain Fatigue Headache Muscle Joint Pain Fatigue Headache Muscle Joint Pain

Pain Pain Pain

Joonisll.S¢,steemsed reaktsioonid erinevates

K»rvaldt oi me
K»r val t cldai®,818,2%PEVR0 vakisineetiud patsietidestja 8,1
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11,6% PCV13 wktsneertud patsientidst K ¢ | |
<1, 5 % vditoimretest

isvaktsmigaavaid

T»s i swaltbhimé&d» r

T»siseid k»r val t0,824%e i PC\20 t\Viisieekbitdda
patsientidet ja 0,91,9% PCV13 vaktsineeritud pséntidest Mitte ¢ h t
t » st Ithimetevsaostatud vakisiga

Kokku j tdsuuringu pooleli 11 PZ20 saanud patsient{5 seostat
vaktsiiniga)ja 8 PCV13/PPSV23 saadyatsient(4 seosati vaktsiiniga)

4.2.7 Teised OPA tiitr i t e vo@-30-ddstaste ja 18%aast ast e S
tulemu s n 2 i t g 60-64aastastpatsientidega
Uuritava teemise
olulised teigd
tulemwsed, mia
uuringus hinnati
4.2.8 Teiste Teise tuleemamhrkt &pad&wwt apdir: aimist oliy
t ul emus n?2| PCV200PA ravivastusooremates uuringugruppidesttehalvemk »gii 20
tulemused serot, ¢i bpuhul (Joonis 12). Enami ke ser ot ¢¢épi de
patsientide OPA tiid k»r ge ma4dy aru 6 v » i B &40
aastasega
A B
20 serotypes (50-59/60-64 years) 20 serotypes (18-49/60-64 years)
. e [ Son
4 ] —o— 4 i —o—
s: § H:o—c 5;: e e
6B —o— 6B 1 o
13 matched| . : ek 764 D e
serotypes ov }_._{ ov- 1 : —o—i
14 : e 144 : —e—
18C e 18+ : —e—i
19A o 19A i —o—
10 i 19 re
L 23F o—e— L 23F —e—i
r s }—0—< ™ 8 e
10A 1—0—4 10A ]
7 additional na e 1A I'_H
serotypes | 1% —eo— 12F e
158 e 158+ l—.—i
| ey Bl B iy
> Gear:jtric Meav: Ratio (95% Cls) b " Geor::ric Mear: Ratio (95% Cls) "
Joonis 12. Immunog € e n s u s e 50-&8%aastagiejasl8-49-aastastepatsientide seas
v »rr el -@bkasstasy@ OPA tiitrite geomeetrilise ke&mise suhe erinevadl
ser cpiﬂe&,_lgkuu p?r aPQ‘t/ZOgavaktsineerimist.
4.2.1 Uuringu Uuring B7471006 [51] oli randomiseeritud, avatud sildiga aktiiv-
sihtgrupp ja kontrollitud, mitmekeskuseline 3faasi uuring mis v i d i A8 m

uuritavate arv
uuringugruppide
| »i kes

Rootsis.

Uuringusse kaasati kokku 87atsientivanuses(65-aasta Uuringusse e
kaasatud patsieng , kel l el oknooniling » $dignsy
immurkompromiteeritudv »tivastatud eelne8.pneumoree infektsioon

Uuringus di 3 gruppi(Tabel2):
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1 Eelnev PPSV23 1-5 aastat tagasainult PPSV23ga vaktsineeriud
patsiendil.

 Eelnev PCV13: (B-aastat tagasainult PCVB-ga vaktsineeritud
patsiendid

1 Eelnev PCVIB ja PPSV23:. Eelnevalt PCV13ja vaktsineritud
patsiendid, ks said kordsdocsi vaktsiinigaPPSV23 Ol aastaagasi

Patsiendi d r ando mdese eastavialivaktsineerimidd
taustale:

1 Eelnev PPSV23randomisesti saamakasPCV20 wi PCV13
M1 Eelnev PCV13: randomisenti saamekasP CV 2 0 P8\23 P
1 Eelnev PCV13ja PPSV23: k » sakdPCV20.

Tabel 2. Uuringugruppide kirjeldus .

EelnevPCV13

Eelnev PRSV23 Eelnev PCV13 ja PPSV23
n=2375 n=2375 n=125 Kokku
PCV20 PCV13 PCV20 PPS\23 PCV20 N =875
Arv,n 253 122 248 127 125 875
Olek, n
Alustas 253 122 248 127 125 NR
L» @aet 250 119 245 126 125 NR
Demagraafia
Vanus, aasta, keskmin 69,6 702 (409) 707 (,71) 706 (573) 708 703 (484
(SD) (388) (4,26)
Sugy, n(%)
Naine 140 64 138(56,1) 68 65 477
(853) (525) (535) (520) (545)
Mees 113 58 108 59 60 398
(447) (475) (439) (465) (480) (455)
Rass n(%)
Valgenahaline 236 110 226(919) 118 117 809
(933) (902) (929) (936) (925)
Mustanahdine 15 8 14 6 4 47
(5.9) (6.6) (6.7) 4.7) (32 (54)
Asiaat 1 2 0 2 0 5
04) (1.6) (1.6) (0,6)
Ameerika indiaanlane 1 0 1 0 0 2
VvV o» i Al ask (04) (04) (0,2)
Vaikse ookeani 0 1 1 1 0 3
saareahvad (08) (0,4) (0,8) 03)
Rohken kui 1 rass 0 0 1 @4 0 3 24 4 @5)
Tealmata 0 1 @8) 3 12 0 1 @8) 5 @6)
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4.2.2 Uuringu
aluseks oleva ravi/
teenuse kirjeldus

Uuringu aluseks orPCV20 vaktsini m» jlu  kuu p?r astt
eelnev#t pneumokok vaktsiiniga vaktsineritud O65-aastatel patsientidel.

4.2.3Uuringus Uuri ngu v »r BCVaFaLRY/23waktsiiki s

v»rdl usen

k 2 studt | e PCV13 manustati patsientidele, kes olid eelnevalt saanud PPSV23niakt
ravi/teenge PPSV23manustati patsientide| kes olid eelnevalt saanB&€V13vaktsiini.
kirjeldus

4.2.4 Uuringu Uuring kestis;, haastayeebruarist 2019 kuni veebruar020,

pikkus

4.2.5 Esmane 1 Immunogeersus: S e r o $pgisifiline opsoro f a geottisl¢i s e

tul emagas n?
Uuritava teenuse

esmane m»
tulemus/ v @ | j

OPAt i i ter
9 Ohutus:

Vaktsineerimigt® r a s t

0 Paiksedeaktsioonidunil0 p 2 ev a gnéerimik)t v a
0 S¢steemdooerdi d e(akku rsi 7 p2eva p?
o K»rvaltoi me@dr @lstaimearimidt) k u u

o T»sdkssea val toi med (kuni 6 kuud

4.2.6 Esmase
tul e musn?ai
tulemus

Immunogeensus

Immuurvastus oli 1 kuu p 2 t avaktsineerimist suuim PCV20-ga
vaktsineeridek »>gii2 0 s e rpohtl, plgnemata millist @nevatvaktsiini
patsientolid saanud(Jomis 13).

I ks Kauruast vakt si n eidk sgamadeelnewdt!PC\Ul3
vaktsiini saanudpatsientidel ja m@alamad eelnevalt PSV23 \aktsiini
saanud patsientidéJomis 13A).

13 matched serotypes. 7 additional serotypes

=
=
==
==
=
_

o v
1 10A 114 12F 158 22F 33F

== Prior PCV13 only: Before PCV20
=== Prior PCV13 only: 1 month after PCV20

== Prior PCV13 and PPSV23: Before PCV20
== Prior PCV13 and PPSV23: 1 month after PCV20

== Prior PPSV23 only. Before PCV20
== Prior PPSV23 only: 1 month after PCV20

GMFRs From Baseline to 1 Month After PCV20 GMFRs From Baseline to 1 Month After PCV20

BA | 6B | 7F | 9V | 14 | 18C | 19A | 19F | 23F 8 10A | 11A | 12F | 15B | 22F | 33F

Serotype 3|4
GMFR | 22 | 24 | 49 | 23

Serotype

GMFR 36 |45 | 25 | 72 | 43 | 111 | 18

28, 35 | 20, | 55 | 33 | 80, | 15
153 | 22

126 | 66 | 23 | 24 | 18 | 32 | 28 | 26 | 66

19 | 21,138 |20 |95 |52 |19 |21, |15 | 25 | 24, | 22, | 51

95% CI 95% CI

25 |28 | 61 | 26 | 167 | 84 |27 |29 | 21 | 39 | 34 |37 | 8s 44 | 57 | 32 |95 | 57

PN e |34 |35 |50 [23 |63 |67 26|31 |20 30202703 oMFR | 225 [ 144 | 67 [317 [ 188 | 660 | 54
Bl oswci |29 [ a1, |41, |20 |66 [ 54 [22]26 |16 32 ]24 |23 |74 aswcl | 172 [ 108, | 50, [231, [ 130 465, [ 42,
) 41 [ 41 |62 |26 |104| 83 |30| 36|28 | 4834|3218 204 [ 190 | 90 [ 434|274 [ 964 | 68
Prior GMFR 20 19 24 18 85 40 16 21 1.7 22 19 19 45 GMFR 21 44 31 38 48 98 18
PCV13

and  [FVOUSEEN ETY RN EEN PEN ETH RV REN RPN ETN ETS EEN BV aswc | 18|33 |22 [27 |3, [62 | 14
PPSV23 " 24 | 23|31 |20 81 52 |20 | 26| 21| 27|22 23| 860 ' 28 | 60 | 44 55 75 | 158 | 22

Joonis 13. S e r o tspetsiifline OPA geomeetriline keskmine tiiter (GMT) (A) ja
geomeetrilise k e s HKGMFR)e (B) kpatsieshtidel 1 t »kuusu
vaktsineerimist.

Ohutus

Paiksedeaktsioonid

Paksed reaktsioonide esimeissagedis g raskusasteo | i k gruppde
vahel sarnane olenemata eelnevatest vaktsiinidest. Enanp&ikseid

keskmi se e sageslamth
s¢stekohas

reaktsioone olid kemy vV o» i
raporteer.it i(Jooniglf).u
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Prior PCV13 and

Prior PPSV23 only Prior PCV13 only PPSV23
PCV20=253; PCV13=121 PCV20=245; PPSV23=126 PCV20=125

100+
go4 == Severe
go4 == Moderate
== Mild

Participants Reporting Reaction, %

PCV20 PCV13 PCV20 PCVI3 PCV20 PCVI3 PCV20 PPSV23 PCV20 PPSV23 PCV20 PPSV23 PCV20 PCV20 PCv20

Redness Swelling Pain at the Redness. Swelling Painat the Redness Sweliing  Pain at the
Injection Site Injection Site Injection Site

Joonis 14. Paiksedreaktsioonid

S ¢, smsedeeaktsioonid
S /eemseat reaksioonide esinemsagedus j a t»sidy
gruppidel, olenemata eelnevast vakist. K»ige tihemini raporteerit
lihasvalu(Joonislb).

Palavikku tuvastat 2 r a s t -gaRaktsiriz€rimisD,8% eelnevalt PPS\V2
vaktsiini saanud patgiédest ja 1,6% eelnevalt PCV13 vaktsiini saanste

Joonis15. S ¢teemsed reaktsioonid

K» valtoimed

K»rvaltoorteeaiid i r avp hed t | ds»usriagugivpmds
(Tabel3). PCV20 wvaktsineer i miltsimeldra®@s0d4%
pasientidelkui kontrollgruppides 90-11,0%.

T»sised K»rvaltoi me

T»®ids k»r val t oi mehedingrlkask meistteieomud isebtud
vaktsineerimisega(Tabel 3). PCV20 vakisiee r i mi s jraportegri
t » s ikssegivda | 2,02i4%lepatstenidest,kontroligruppdes0,8-2,4%i.

Tabel3.K»r v ankdt o i

EelnevPPSV23 Eelnev PCV13 Eelnev PCV13
ja PPSV23
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