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EDITORIAL 3
VACCIN & VACCINARE SEZONIERÅ vs. 

VACCIN & VACCINARE PANDEMICÅ
Vaccine & seasonal vaccination vs. 

vaccine & pandemic vaccination

Dr. Viorel Alexandrescu
Şef Centrul Na¡ional OMS, Monitorizare gripå, Institutul Cantacuzino

TIPURI DE VACCIN

VIRUSURI VACCINALE

Adresa de corespondenţă: 
Dr. Viorel Alexandrescu, Centrul Naţional OMS, Institutul Cantacuzino, Splaiul Independenţei, Nr. 103, Sector 5, Bucureşti
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REASORTANŢI / VIRUSURI VACCINALE

23 producatori din care 11 in 
E uropa ( inclus iv R omania )

PRODUCĂTORII DE VACCIN ÎN LUME ŞI ÎN EUROPA

CONCENTRAŢIA DE HEMAGLUTININĂ PE DOZĂ

ADJUVANŢII
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VACCINURI PANDEMICE ÎN LUME ŞI ÎN EUROPA (I)

E UR OP A

• P andermix ( G S K )
• Inactivat ,s plitat,adjuvant- AS 03
• s ubstrat –oua , adult -3,75 mcg
• copii - 1,675 mcg (A/California/07/09)
• F oc etria (  Novartis )
• Inactivat , antigene HA s i Na,                           

s ubstrat –oua , 7,5 mcg ; adjuvant MF 59
(A/California/07/09 ) 

• F luval ( Omninves t- Ungaria )
• V irus  intreg , inactivat ,subs trat-oua,
• adjuvant – fosfat Al ,  adulti = 8 mcg
• copii = 3 mcg, (A/California/07/09 )
• C elvapan ( B axter )
• Inactivat ,virus  intreg, s ubstrat – cultura
• 7,5 mcg , fara adjuvant ( A/California/07/09 ) 

• P anenza ( S anofi – P as teur )
• - inactivat , s plitat ,  fara adjuvant,15 

mcg/doza ,s ubs trat –oua ; 
(A/California/07/09)

• Humenza ( S anofi P as teur )
• - inactivat , s plitat ,  3,8 mcg cu 

adjuvant AF 03 , pentru copii
• ,  s ubs trat – oua ,( A/ California/07/09 )
• C ANT G R IP  ( R omania )–
• ,inactivat , s plitat, 15mcg/doza
• fara adjuvant ,  s ubs trat -oua
• ( A/California/07/09)

VACCINURI PANDEMICE ÎN LUME ŞI ÎN EUROPA (II)

• P anvax (C S L  – A us tralia )
- inactivat , splitat , fara adjuvant, 15 mcg ,subs trat oua

(A/California/07/09)
• P anflu 1( C hina )
• A mpligen ( R  – J aponia )
• F lumis t ( S UA  )

I. GRUPELE ŢINTĂ LA VACCINARE
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II. GRUPELE ŢINTĂ LA VACCINARE

REACŢIILE ADVERSE ALE VACCINĂRII
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ACOPERIREA VACCINALĂ

CALE DE ADMINISTRARE, CANTITATE, NUMĂR DOZE, INTERVAL
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CONTRAINDICAŢIILE VACCINĂRII

PROCESUL DE PRODUCŢIE A VACCINULUI
Conform estimărilor specialiştilor procesul ar putea dura cca. 5-6 LUNI
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TIMING-UL VACCINĂRII

CALENDARUL ACTIVITĂŢILOR PENTRU DEZVOLTAREA VACCINULUI PANDEMIC A/H1N1, 2009

PROTECŢIA



REVISTA ROMÂNÅ DE BOLI INFECºIOASE – VOLUMUL XII, NR. 4, 2009232

STUDIILE CLINICE

• P rocedura standard ( E ME A , F DA ) 
• - faza I = 20-50 subiecti
• - faza II = 20-300 s ubiecti
• - faza III = 300-3000 s ubiecti
• - faza IV  = 2000 – 15.000 subiecti

.   P rocedura accelerata ( s ituatii de urgenta : 
pandemie )

.  - faza I – premarketing = 50- 150 s ubiecti

.    - faza II ,  III ,  +/- IV  – pos t marketing = 200 – 3000 s au 9000 subiecti

OBIECTIVELE STUDIILOR CLINICE

• 1. T estarea imunogenicitatii vaccinului nou
comparativ cu un grup de control ( vaccin
s imilar sau placebo ) :   

• - teste specifice serologice : inhibarea hemaglutinarii s i/ 
sau microneutralizare

• 2. E valuarea tolerantei s i a evenimentelor
(reactii) adverse ale noului vaccin
comparativ cu un grup martor ( vaccin
s imilar sau placebo ) 

MONITORIZAREA EFECTELOR ADVERSE
oa te ec e te : a ectea a d 0 sub ect

• - obisnuite : afecteaza 1-10 subiecti din 100
• - neobis nuite : afecteaza 1-10 subiecti din 1000
• - rare                    :  afecteaza 1-10 subiecti din 10.000
• - foarte rare          ;  afecteaza 1 sau<1subiect din 10.000  
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TIPURI DE REACŢII ADVERSE (I)

• 1. F oarte frec vente

• - locale :  durere spontana /la miscare/sau la atingere,  eritem( roseata) ,  
induratie ( nodul) la locul injectiei

• - generale : durere de cap , oboseala , febra , dureri mus culare , dureri
articulare

• 2. Obis nuite :
• - locale : senzatie de caldura/ mancarime/ arsura la locul injectiei
• - generale : transpiratii ,  frison , s imptome compatibile cu gripa ( febra , 

coriza , dureri in gat ,  tuse , mialgii/artralgii )
3. Neobis nuite :

- cutanate : rash 
- generale : senzatie de amorteala la membre ( pares tezii ) , 

apatie/s omnolenta , agitatie , ameteli , s tare generala alterata , prurit
generalizat , ins omnie
- diges tive : senzatie de voma , voma , diaree , dureri abdominale

TIPURI DE REACŢII ADVERSE (II)

• 4. R are :

• - reactii alergice : urticarie, soc anafilactic, edem angioneurotic

• - neurologice :convuls ii ,  dureri violente dealungul unuia sau mai
multi nervi

• - scaderea trombocitelor cu tendinta la s angerari ( epis taxis , 
echimoze )

• 5. F oarte rare :
• - vasculite ( inflamatia vas elor ) cu rash , dureri articulare s i

afectare renala
• - tulburari neurologice : encefalomielite , neurite , s i paralizii ( 

S indrom G uillain- B arre)

DURATA STUDIILOR CLINICE

• - depinde de tipul vaccinului , numarul de doze , 
numarul de faze , felul procedurii ( s tandard s au
accelerata ) ,  grupa de varsta testata s au grupe
s peciale ( gravide, imunodepres ati )
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PRINCIPII

- studiile clinice se vor efectua dupa studiile nonclinice ( pe 
animale ) care au rezultate favorabile 

- studiile vor incepe la adultii sanatosi ( 18- > 61 ani ) si pot fi  
continuate la

   . copii in doua categorii de varsta : 6 luni – 5 ani si 6-17 ani 
sau in alte grupari

- studiile la gravide se vor face dupa studii pe animale gestante 
- studiile la grupe speciale (persoanele imnosupresate ) fac 

obiectul unor testari separate  

DURATA STUDIULUI CLINIC LA ADULŢI

    Ziua 0 
        - selectare pacienti : ex. clinic ( inclusiv ECG)
        - includerea pacientilor s-a facut pe baza unor criterii de selectie recomandate de EMEA si a unui 

consimtamint informat
   Ziua 1 
      - sangerare( determinare titruri anticorpi , ex biochimic & hematologic ) + prima doza vaccin 
   Zilele 1-7 
      - urmarire pacienti pentru reactii imediate( primii 10 pacienti se interneaza 48 ore ) 
   Zilele 8- 60 
      - sangerare pacienti ( pentru titru de anticorpi ) in ziua 14 ( toti pacientii )
      - sangerare pacienti ( pentru titru de anticorpi ) in ziua  21( toti pacientii )
      - inocularea la un grup selectat sau la toti pacientii a dozei a doua in functie de titrul anticorpilor 

(la 14 zile ) in ziua 21 
      - sangerare la 14 zile de la doza a doua  toti pacientii sau grupa selectata pentru titru de anticorpi 
      - sangerare la 21 zile de la doza a doua( toti pacientii sau grupa selectata pentru titru de 

anticorpi)
      - Urmarire pacienti pentru reactii tardive ( inclusiv sindrom Guillaine – Barre)
     N.B. in functie de numarul de doze durata poate fi  intre 45- 60 zile

ŢĂRI CARE AU ÎNCEPUT VACCINAREA ANTIPANDEMICĂ

- SUA 
- CANADA 

- AUSTRALIA
- CHINA

- FRANTA 
- MAREA BRITANIE 

- GERMANIA 
- OLANDA 
- ITALIA 

- UNGARIA
- SPANIA 

- JAPONIA


