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Il progetto ADVANCE
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Accelerated development of
vaccine benefit-risk collaboration
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Dal 2013 al 2019 il progetto Il progetto ha avuto I'obbiettivo
Accelerated development of di sviluppare e testare sistemi per
vaccine benefit-risk collaboration il monitoraggio tempestivo del

in Europe (Collaborazione per lo rapporto rischio-beneficio dei
sviluppo rapido della stima )Vﬁ vaccini, e per tutto il corso del

rischio-beneficio dei vaccini in progetto ha utilizzato la pertosse
Europa), noto con I'acronimo L come caso di studio. )
(ADVANCE. )

(Tra i partner vi erano I'Agenzia ) (L'ARS Toscana @ stata partner
Europea del Farmaco (EMA), il del progetto e ha portato

Centro Europeo per il controllo contributi metodologici e agli

delle malattie (ECDC), e diverse aspetti etici, in partcolare sul

tema dell'indipendenza scientifica.
Inoltre ha contribuito ad alcuni
| studi con i dati toscani.

| case farmaceutiche
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Il monitoraggio “quasi in real-time”

Nella sua fase finale il progetto ha
posto attenzione sulla possibilita
di sviluppare strumenti per il
monitoraggio in tempo reale degli
eventi avversi ai vaccini.
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Nella sua fase finale il progetto ha
posto attenzione sulla possibilita
di sviluppare strumenti per il
monitoraggio in tempo reale degli
eventi avversi ai vaccini.
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Ancora una volta la pertosse
stata il caso di studio e sono

sviluppati i metodi per monitorare

alcuni eventi avversi a breve
termine, tra cui febbre,

ipotonia/irresponsivita e pianto

persistente.
.

&
stati

europei.
L p

(A questo esperimento ARS ha
partecipato con i dati
amministrativi regionali, in modo
da verificarne |'utilita per questi
fini, anche in comparazione con
altri centri di ricerca italiani ed
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Metodi

(La popolazione di studio era
composta da tutti i bambini
registrati nei database dei cinque
centri di ricerca partecipanti a
questa attivita del progetto.
L'esposizione di interesse era il
vaccino acellulare contro la
pertosse (prima, seconda o terza
\dose).
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(La popolazione di studio era
composta da tutti i bambini
registrati nei database dei cinque
centri di ricerca partecipanti a
questa attivita del progetto.
L'esposizione di interesse era il
vaccino acellulare contro la
pertosse (prima, seconda o terza
\dose).
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(11 rischio di febbre & stato
indagato fino a 3 giorni dopo la
somministrazione del vaccino,
quello di ipotonia/irresponsivita
fino a 2 giorni, quello di pianto
nel giorno del vaccino. Come
riferimento per la comparazione &
stato considerato il periodo dal
decimo al quindicesimo giorno
dopo ciascuna vaccinazione di

| ciascun bambino.
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DVA

(11 rischio di febbre & stato
indagato fino a 3 giorni dopo la
somministrazione del vaccino,
quello di ipotonia/irresponsivita
fino a 2 giorni, quello di pianto
nel giorno del vaccino. Come
riferimento per la comparazione &
stato considerato il periodo dal
decimo al quindicesimo giorno
dopo ciascuna vaccinazione di

| ciascun bambino.

(In ogni settimana di studio &
stato calcolato il tasso di
incidenza cumulativo di ciascun
evento nel periodo di esposizione
(specifico per evento) e nel
periodo di riferimento, con
intervallo di confidenza di Poisson

| esatto al 95%.




Risultati: popolazione

Numero di anni persona

Numero di casi

Tasso di incidenza per 1.000 anni-persona
(intervallo di confidenza al 95%)
Evento Do | Bambini | Durante | Durantel Duranted | Durantel | Durantei tempo | Durante dltempo di
se iltempo | tempodi tempo tempodi | esposto riferimento
esposto | riferi esposto ifer

Febbre 1 | 108881 7150 11873 37 58 551 186
(3834-754) (359-63.1)
%) 76473 5965 9975 71 78 1214 716
(92.6-1540) (545-911) |
3 77.799 00,8 10018 3 82 106,7 803
(80.1-1369) (628-101.1)
Tpotonia/Irresponsivita | 1 | 108861 | 4795 11873 T 3 24 20
(01-90) (02-55)
2 76473 3976 9975 0 0 [}
0-0) ©0-0)
3 77.799 | 4005 10018 T 0 0 30
(0-0) (01-10.9)
Planto persistente 1 | 108881 2397 11874 7 3 243 267
(2.9-499) (17.6-37.8)
E) 76473 1987 9975 5 17 303 17.0
(9.8-62.1) (93-27.0)
3 77.799 2002 10018 0 B 0 83
0-0) (33-155)
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Risultat

(Per Ia prima dose i casi di febbre |
identificati da accessi al pronto
soccorso sono stati 37 nel tempo
esposto, per un' incidenza di 55,4
per 1.000 anni-persona, e 58 nel
tempo di riferimento, per
un'incidenza di 48,6 per 1.000

I: contenuto
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identificati da accessi al pronto
soccorso sono stati 37 nel tempo
esposto, per un' incidenza di 55,4
per 1.000 anni-persona, e 58 nel
tempo di riferimento, per
un'incidenza di 48,6 per 1.000

DVA
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-

( . . . .
Per la prima dose i casi di

ipotonia/irresponsivita

identificati da accessi al pronto
soccorso sono stati 1 nel tempo
esposto, per un' incidenza di 2,4
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tempo di riferimento, per
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riferimento, per un'incidenza di

( . . . .
Per la prima dose i casi di
ipotonia/irresponsivita

tempo di riferimento, per
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Risultati: contenuto

(Per Ia prima dose i casi di febbre | (Per Ia prima dose i casi di )
identificati da accessi al pronto ipotonia/irresponsivita
soccorso sono stati 37 nel tempo identificati da accessi al pronto
esposto, per un’ incidenza di 55,4 soccorso sono stati 1 nel tempo
per 1.000 anni-persona, e 58 nel esposto, per un' incidenza di 2,4
tempo di riferimento, per per 1.000 anni-persona, e 3 nel
un'incidenza di 48,6 per 1.000 )Vp tempo di riferimento, per
anni-persona. un'incidenza di 2,0 per 1.000
b ’ anni-persona.

| J
( A 4 A
Per la prima dose i casi di pianto L'incidenza nel tempo esposto
persistente identificati da accessi non & mai risultata
al pronto soccorso sono stati 7 significativamente maggiore
nel tempo esposto, per un’ rispetto a quello di riferimento,
incidenza di 24,3 per 1.000 per nessuno degli eventi in studio,
anni-persona, e 33 nel tempo di tranne nel caso della febbre
riferimento, per un'incidenza di | nella seconda dose. )

\26,7 per 1.000 anni-persona. ARS TOSCANA
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Risultati: fattibilita “quasi in real-time”

Il monitoraggio in tempo reale della sicurezza del vaccino contro la
pertosse si & reso possibile in altri centri di ricerca italiani ed europei
nel contesto del progetto ADVANCE. Il monitoraggio puo essere
attuato altrettanto tempestivamente anche in Toscana, purché
I’ARS abbia accesso ai dati che la Regione raccoglie in tempo reale.
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Da ADVANCE a VAC4EU

Da ADVANCE & nata VAC4EU, Attualmente 18 centri di ricerca
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centri di ricerca che si impegnera | T
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Da ADVANCE ¢ nata VAC4EU,
un’associzione internazonale di
centri di ricerca che si impegnera |

ad attuare i metodi sviluppati e
dimostrati da ADVANCE ot
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Attualmente 18 centri di ricerca
fanno parte di VAC4EU

Le case farmaceutiche non sono
membri dell’associazione

ARS TOSCANA

1_ ” agenzia regionale & $anith



Da ADVANCE a VAC4EU
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Conclusioni

Il progetto ADVANCE ha
sviluppato metodi e linee guida
per il monitoraggio “quasi in
real-time” del rapporto
rischio-beneficio dei vaccini
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Conclusioni

Il progetto ADVANCE ha Nello studio pilota si & osservato
sviluppato metodi e linee guida un lieve incremento di ricoveri o
per il monitoraggio “quasi in accessi al pronto soccorso per

real-time” del rapporto febbre dopo la seconda dose del
rischio-beneficio dei vaccini vaccino contro la pertosse

ARS TOSCANA

agenia regionale G san



Conclusioni

Il progetto ADVANCE ha Nello studio pilota si & osservato
sviluppato metodi e linee guida un lieve incremento di ricoveri o
per il monitoraggio “quasi in accessi al pronto soccorso per

real-time” del rapporto febbre dopo la seconda dose del
rischio-beneficio dei vaccini vaccino contro la pertosse

. . R )
In alcuni paesi europei €
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Conclusioni

Il progetto ADVANCE ha
sviluppato metodi e linee guida
per il monitoraggio “quasi in
real-time” del rapporto
rischio-beneficio dei vaccini

In alcuni paesi europei €
disponibile una base di dati su cui
& possibile eseguire il
monitoraggio “quasi in
real-time”, in Toscana &
potenzialmente possibile

N

Nello studio pilota si & osservato
un lieve incremento di ricoveri o
accessi al pronto soccorso per
febbre dopo la seconda dose del
vaccino contro la pertosse

L'associazione VAC4EU &
impegnata ad attuare i metodi
sviluppati e dimostrati da
ADVANCE
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Conclusioni

Il progetto ADVANCE ha
sviluppato metodi e linee guida
per il monitoraggio “quasi in
real-time” del rapporto
rischio-beneficio dei vac

Nello studio pilota si & osservato
un lieve incremento di ricoveri o
accessi al pronto soccorso per
re dopo la seconda dose del
ccino contro la pertosse

Grazie!

N

In alcuni paesi europei € L'associazione VAC4EU &
disponibile una base di dati su cui impegnata ad attuare i metodi
& possibile eseguire il sviluppati e dimostrati da
monitoraggio “quasi in ADVANCE
real-time”, in Toscana &
potenzialmente possibile )
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