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Bevezetés: A jelenleg engedélyezett szezonális influenzavakcinák hatóanyaga szinte kizárólag hasított, alegység- vagy 
teljes influenzavírus, amelyek vírustörzsenként 15 µg hemagglutinint tartalmaznak felnőtt, illetve 60 µg-ot idős be-
tegek részére készült oltások esetében. 
Célkitűzés: Jelen tanulmány a korábbi hazai prepandémiás és pandémiás influenzavakcinák tapasztalatai során, majd a 
szezonális influenzavakcina dóziskereső klinikai vizsgálatában alacsonyabb dózissal is immunogénnek bizonyult, új, 
6 µg hatóanyag-tartalmú influenzavakcina (FluArt) első szezonjának biztonságossági adatait vizsgálja. 
Módszer: Az Európai Gyógyszerfelügyelet által előírt termékspecifikus aktív felügyelet értelmében az új vakcina piac-
ra kerülését követően azonnal, beavatkozással nem járó, forgalomba hozatalt követő gyógyszerbiztonsági vizsgálat 
lebonyolítására került sor az előírt populáció bevonásával. A vizsgálat során az oltást követő mellékhatások gyakori-
ságbeli változásának, a gyakoriság esetleges növekedésének a megfigyelése és dokumentálása történt, annak érdeké-
ben, hogy a vakcina alkalmazásával kapcsolatos kockázatok megelőzhetővé, csökkenthetővé váljanak. A statisztikai 
analízis Fischer-teszttel történt, 95%-os konfidenciaintervallum mellett.
Eredmények: Az 587 személy bevonásával elvégzett vizsgálatban 24 jelentett mellékhatásból nem jelent meg olyan, 
amely az eddigi klinikai fejlesztés, illetve a korábban alkalmazott 15 µg hemagglutinintartalmú vakcinák vizsgálata 
során ne lett volna ismert. A klinikai adatbázishoz képest nem volt megfigyelhető a jelentkező mellékhatások gyako-
riságában lényeges eltérés. 
Következtetések: Az eredmények alapján elmondható, hogy az új influenzavakcina a forgalomba hozatalát követő első 
szezonjában biztonságosnak bizonyult. A vizsgálat megerősítette az új influenzavakcina eredményes alkalmazását.
Orv Hetil. 2017; 158(49): 1953–1959.
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Safety data of the new, reduced-dose influenza vaccine FluArt after its first 
season on the market 
Introduction: The currently licensed seasonal influenza vaccines contain split, subunit or whole virions, typically in 
amounts of 15 µg hemagglutinin per virus strain for adult and up to 60 µg in elderly patients. 
Aim: The present study reports safety data of the newly licensed, reduced dose vaccine with 6 µg of hemagglutinin 
per strain produced by Fluart (Hungary) after its first season on the market. The main objective of enhanced safety 
surveillance was to detect a potential increase in reactogenicity and allergic events that is intrinsic to the product in 
near real-time in the earliest vaccinated cohorts. 
Method: The study methods were based on the Interim guidance on enhanced safety surveillance for seasonal influ-
enza vaccines in the EU by the European Medicines Agency. Statistics: We used the Fisher exact test with 95% con-
fidence intervals. 
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Results: We studied 587 patients and detected a total 24 adverse events, all of which have already been known during 
the licensing studies of the present vaccine. The frequencies of the adverse events were not different from what had 
been seen with the previously licensed 15 µg vaccine. 
Conclusions: Based on the results, the authors conclude that the new, reduced dose vaccine FluArt is safe and toler-
able. 
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Rövidítések 
EMA = European Medicines Agency; Eudra CT = European 
Clinical Trials Database; EU PAS = European Union electronic 
Register of Post-Authorisation Studies; MedDRA = Medical 
Dictionary for Regulatory Activities; OEK = Országos Epide-
miológiai Központ; OKI = Országos Közegészségügyi Intézet; 
PASS = Post-authorisation Safety Studies; PT = Preferred 
Term; SOC =  System Organ Class; WHO = (World Health 
Organization) Egészségügyi Világszervezet 

A jelenleg engedélyezett szezonális influenzavakcinák 
hatóanyaga szinte kizárólag hasított vagy alegységvírus, 
amelyek vírustörzsenként 15 µg hemagglutinint tartal-
maznak felnőtt, illetve egyes esetekben 60 µg-ot idős 
betegek részére készült oltások esetében [1–3]. A 
2009/2010-es szezonban megfigyelt oltóanyaghiány 
azonban felhívta a figyelmet arra, hogy a gyártókapacitás 
növelése és hatékonyabb vakcinák előállítása feltétlenül 
szükséges gazdasági és népegészségügyi szempontból 
[4]. A legutóbbi pandémia során munkacsoportunk sike-
resen kifejlesztett egy csökkentett, 6 µg dózisú monova-
lens pándémiás oltóanyagot, ami a kisebb hemaggluti-
nintartalom mellett is kellő immunogenitással rendelke-
zett, lehetővé téve ezzel a gyártókapacitás növelését [5]. 
Ezután a csökkentett, 6 µg hemagglutinintartalmú, tri-
valens szezonális vakcina (FluArt) fejlesztése és engedé-
lyeztetése is sikerrel járt [6, 7].

Jelen tanulmány a korábbi hazai prepandémiás és pan-
démiás influenzavakcinák tapasztalatai során, majd a sze-
zonális influenzavakcina dóziskereső klinikai vizsgálatá-
ban hatásosnak bizonyult, 6 µg hatóanyag-tartalmú inf-
luenzavakcina első hazai szezonjának biztonságossági 
vizsgálatát mutatja be. Az Európai Gyógyszerfelügyelet 
által előírt termékspecifikus aktív felügyelet értelmében 
az új vakcina piacra kerülését követően azonnal, beavat-
kozással nem járó, forgalomba hozatalt követő gyógy-
szerbiztonsági vizsgálat lebonyolítására került sor az elő-
írt populáció bevonásával. A vizsgálat célja az oltást 
 követő mellékhatások gyakoriságbeli változásának, a gya-
koriság esetleges növekedésének a megfigyelése és doku-
mentálása volt annak érdekében, hogy a vakcina alkalma-

zásával kapcsolatos kockázatok megelőzhetővé, csök-
kenthetővé váljanak.

A szezonális influenzaepidémiák idején világviszony-
latban a populáció 5–15%-a fertőződik meg. Magyaror-
szágon az Országos Közegészségügyi Intézet (OKI, ko-
rábban: Országos Epidemiológiai Központ – OEK) által 
működtetett nemzeti influenzafigyelő szolgálat adatai 
szerint 100 000-ből körülbelül 2900 személyt érint 
évente az influenzaszerű megbetegedés [8]. Az úgyneve-
zett magas kockázatú csoportokban a vírusfertőzés az 
alapbetegségek súlyosbodásához, valamint szövődmé-
nyek kialakulásához vezethet. Magas kockázatú csopor-
tokba sorolhatók többek között a májkárosodásban, ve-
sekárosodásban, idült légúti betegségekben, idült szív-ér 
rendszeri betegségekben, veleszületett vagy szerzett im-
munhiányos állapotokban (például HIV-pozitív és aktív 
daganatos betegségben), vagy anyagcserezavarokban 
(például diabetes) szenvedő betegek. A várandós vagy 
terhességet tervező nők, hosszú távú szalicilátkezelésben 
részesülő gyermekek és serdülők, idősek és gondozásra 
szoruló betegek esetén a kockázat szintén magasnak te-
kinthető. Az OKI javasolja az önkéntes védőoltás éves 
alkalmazását, amelynek beadása még a járvány kitörése 
előtt ajánlott, mivel a védettség a szervezet aktív reakci-
ója során, az oltást követően két–három hét elteltével 
alakul ki. A szezonális influenzavakcinák alkalmazása kü-
lönösen a magas kockázatú csoportok számára ajánlott, 
az OKI által minden évben kiadott, védőoltásokról szóló 
módszertani levelében meghatározott populációkban a 
védőoltás térítésmentesen alkalmazható [9, 10].

Az oltásokban található vírustörzsek összetétele min-
den évben a WHO és az EMA által meghatározott és 
kihirdetett influenza-vírustörzseknek megfelelően alakul 
[11]. 

Az Európai Gyógyszerkönyv előírásának megfelelően 
évekig a vírustörzsenként 15 µg hemagglutinintartalmú 
szezonális influenzavakcinák voltak a piacvezetők. A 
gyógyszerkönyvi előírás megengedi eltérő hatóanyag-
tartalmú vakcinák forgalomba hozatalát, amennyiben 
más hatóanyag-tartalmú készítmény alkalmazása klinikai 
vizsgálatokkal alátámasztható. Erre alapozva a vakcina-
fejlesztés során dóziskereső vizsgálatokat végeztünk a 
3,5; 6; 9; 15 µg hemagglutinintartalmú klinikai vizsgála-
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ti készítményekkel, amelyek közül a 6 µg hatóanyag-tar-
talmú készítmény bizonyult a leginkább megfelelőnek 
hatásosság és biztonságosság szempontjából. A használt 
technológia mellett a hatóanyag-tartalom növelése az 
immunválaszban további növekedést nem okozott [7]. 
A fejlesztést alátámasztotta az általunk korábban, szintén 
6 µg hatóanyag-tartalmú pandémiás (H1N1) influenza-
vakcinákkal folytatott klinikai vizsgálatok eredménye, va-
lamint a 2009. évi pandémia idején alkalmazott oltó-
anyag vírusfertőzéssel szembeni hatékonysága [5–7, 
12–15]. A klinikai vizsgálati készítmények eredményei 
alapján az új, 6 µg hatóanyag-tartalmú készítmény forga-
lomba hozatali engedély megszerzését követően (OGYI-
T-8998/03) a 2015/2016-os szezonban került először 
a piacra, 3FluArt néven. 

Az EMA által meghatározottak alapján a szezonális 
influenzavakcinákra előírt termékspecifikus aktív fel-
ügyelet értelmében a biztonságosságának igazolása céljá-
ból a készítmény szezonális piacra kerülését követően 
azonnal, beavatkozással nem járó, forgalomba hozatalt 
követő gyógyszerbiztonsági vizsgálatot (PASS) kell meg-
kezdeni és azt az előírt populáció bevonásával elvégezni 
[16, 17].

Célkitűzés

A PASS vizsgálat célkitűzése a vizsgálatba bevont szemé-
lyek által az oltást követően észlelt mellékhatások megfi-
gyelése, ismert gyakoriságuk változásának, esetleges nö-
vekedésének vizsgálata annak érdekében, hogy a vakcina 
alkalmazásával kapcsolatos kockázatok megelőzhetővé, 
csökkenthetővé váljanak [16].

Módszer

Az EMA által meghatározott előírásnak megfelelő ter-
mékspecifikus aktív felügyelet értelmében a forgalomba 
hozatalt követő biztonságossági vizsgálat gyermek, ser-
dülő, felnőtt és időskorú személyek meghatározott po-
pulációit célozza meg [16]. A 2015/2016-os influenza-
szezonra meghatározott vírustörzseket tartalmazó, a 
rutin orvosi gyakorlat szerint alkalmazott új influenza-
vakcinával (FluArt) való oltást követően a vizsgálati terv 
szerint – 20% kiesési aránnyal számolva – maximum 600 
személy bevonását terveztük. Fentiek alapján a meghatá-
rozott gyermek, serdülő, felnőtt és időskorú korcsopor-
tok megoszlása a következők szerint alakult: 3–12 éves 
gyermekek: 100–120 fő, 13–17 éves serdülők: 100–120 
fő, 18–65 éves felnőttek: 150–180 fő, 65 év feletti idős-
korúak: 150–180 fő.

A rutin orvosi gyakorlat szerinti oltás előtt az oltott 
személyek a betegtájékoztató és beleegyező nyilatkozat 
aláírásával kifejezett részvételi szándék esetén a vizsgálat-
ba bevonásra kerültek. Az oltást követően azonnal je-
lentkező mellékhatások megfigyelése érdekében a beol-
tott és vizsgálatba bevont személyeket az oltást követően 
hét nappal telefonon kereste meg oltó orvosuk az oltást 

követően tapasztalt nemkívánatos események dokumen-
tálása céljából [16].

A klinikai vizsgálati tapasztalatok alapján a hétnapos 
megfigyelés alatt az alábbi események megjelenését vizs-
gáltuk (a későbbiekben reaktogenitási végpontoknak ne-
vezve): fájdalom az oltás helyén, oltási helyen bőrpír, 
oltási hely duzzanata, oltási hely keménysége, oltási hely 
bevérzése, urticaria, bőrpír, fejfájás, hőemelkedés/láz, 
rossz közérzet, hidegrázás, fáradékonyság, verejtékezés, 
sápadtság, szédülés, zsibbadás, rekedtség, hányinger, 
izomfájdalom, ízületi fájdalom, végtagfájdalom, hiper-
szenzitivitási reakciók, beleértve a szemészeti tüneteket 
is. Az utánkövetés során dokumentáltuk a vény nélküli 
gyógyszer alkalmazását, illetve a fent felsorolt esemé-
nyektől való eltérést [16]. A rögzített adatok alapján 
meghatározásra kerültek a készítménnyel ok-okozati 
összefüggésben álló mellékhatások. 

A vizsgálat a magyar és nemzetközi szabályozásnak és 
gyakorlatnak megfelelően került lebonyolításra [16–23], 
16 magyarországi vizsgálóhelyen, gyermek-, felnőtt- és 
vegyes praxisú háziorvosi rendelő bevonásával. 

Eredmények

A PASS vizsgálatba összesen 587 személy került bevo-
násra, ami a meghatározott gyermek, serdülő, felnőtt és 
időskorú korcsoport között a következők szerint alakult: 
3–12 éves gyermekek: 121 fő, 13–17 éves serdülők: 

1. táblázat Vizsgálati populáció

Korcsoport(1) Vizsgálatba 
bevont 

személyek 
száma(2)

Vizsgálatban 
utánkövetett 
személyek 
száma(3)

Minimálisan 
tervezett 
vizsgálati 
populáció

Maximálisan 
tervezett 
vizsgálati 
populáció

3–12 éves 121 121 100 120

13–17 éves 105 105 100 120

18–65 éves 180 180 150 180

>65 éves 181 180 150 180

Összesen 587 586 500 600

(1) 3–12 éves: A résztvevő 3–12 éves gyermek korcsoportba tartozik, 
amennyiben a 3. életévét már betöltötte, de még nem töltötte be a 
13. életévét a bevonás napján.  
13–17 éves: A résztvevő 13–17 éves serdülő korcsoportba tartozik, 
amennyiben a 13. életévét már betöltötte, de még nem töltötte be a 
18. életévét a bevonás napján.  
18–65 éves: A résztvevő 18–65 éves felnőtt korcsoportba tartozik, 
amennyiben a 18. életévét már betöltötte, de még nem töltötte be a 
65. életévét a bevonás napján.  
>65 éves: A résztvevő 65 év feletti időskorú korcsoportba tartozik, 
amennyiben a 65. életévét már betöltötte a bevonás napján.

(2) Vizsgálatba bevont személyek: A 3Fluart influenzavakcinával beol-
tott, résztvevői tájékoztatót és beleegyező nyilatkozatot aláírt szemé-
lyek.

(3) Vizsgálatban utánkövetett személyek: Azok a vizsgálatba bevont sze-
mélyek, akiket az oltást követő 7. napon történő telefonos megkere-
sés során elért az oltó orvosuk.
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105 fő, 18–65 éves felnőttek: 180 fő, 65 év feletti idős-
korúak: 181 fő (EU PAS szám: EUPAS10350).

Minden vizsgálati alany elérhető volt az utánkövetés 
során, egy résztvevő kivételével, a készítménnyel nem 
összefüggő fatális esemény következtében. A vizsgálati 
tervben meghatározott és a tényleges bevonási arányt az 
1. táblázat szemlélteti.

A vizsgálat során összesen 29 nemkívánatos eseményt 
jelentettek, amelyből 18 enyhe és 10 közepes intenzitá-
sú, néhány napon belül, szövődmény nélkül gyógyuló 
volt. További egy esetben halálesemény került dokumen-
tálásra, amelynek oka szívelégtelenség volt. A nemkívá-
natos események előfordulási gyakoriságát intenzitásuk 
és korcsoportonkénti megoszlásuk szerint a 2. táblázat 
mutatja be.

Összességében véve az 587 résztvevő esetében 29 ese-
ményből 24 volt a készítménnyel összefüggőnek ítélt 
mellékhatás, amelyek a következők voltak: hányinger, 
végtagfájdalom, oltási hely fájdalma, oltási helyen bőrpír, 
oltási hely duzzanata, oltási hely keménysége, oltási hely 
bevérzése, láz, rossz közérzet, fáradékonyság, bőrkiütés, 
valamint vény nélküli gyógyszeres kezelés. Ezek közül 
egy mellékhatás (kiütés) nem tartozott a reaktogenitási 
végpontok közé. 

A mellékhatások előfordulási gyakoriságát az azonos 
korcsoportokat lefedő klinikai vizsgálatok adataiból szár-
mazó mellékhatások előfordulási gyakoriságával hasonlí-
tottuk össze (EudraCT: 2013-003449-40; EudraCT: 
2011-003314-16). Az összehasonlítás Fischer-teszttel 
történt, 95%-os konfidenciaintervallum mellett. A vizs-
gálatban előfordult mellékhatások előfordulási gyakori-
ságában lényegesen alacsonyabb értékeket figyeltünk 
meg a klinikai vizsgálatok adataihoz képest. A 3. táblázat 
alapján elmondható, hogy az összesített adatbázis tekin-
tetében az eredmény statisztikailag szignifikánsnak mi-
nősült. Diagnózisokra lebontva, az eltérés szignifikáns 
volt a fejfájás, izomfájdalom, oltási hely fájdalma, oltási 
helyen bőrpír, oltási hely duzzanata, oltási hely kemény-
sége, rossz közérzet esetében. A korcsoportok között 
jelentős eltérés nem volt. 

A vizsgálatban megfigyelt mellékhatások előfordulási 
gyakoriságát továbbá a klinikai vizsgálati adatbázis, azaz 
az új influenzavakcina fejlesztése során végzett klinikai 
vizsgálatok összesített adatbázisa alapján meghatározott 
gyakoriságokkal hasonlítottuk össze. A gyakoriságokban 
jelentős eltérést nem tapasztaltunk. A vizsgálatban a hét-
napos utánkövetés során nem jelent meg a klinikai vizs-
gálatok és az azonos gyártástechnológiával készült, ma-
gasabb, 15 µg hatóanyag-tartalmú influenzavakcinával 
(Fluval, Omninvest) kapcsolatban nem várt mellékhatás. 
Az összehasonlítás céljából kizárólag deskriptív elemzés 
készült.

Megbeszélés

A szezonális influenzavakcinák különleges kihívást jelen-
tenek farmakovigilancia szempontjából. Ennek oka töb-
bek között a nagy populációk tömeges immunizálása 
 viszonylag rövid idő alatt, szezonális tényezők, a meg-
előzendő betegség és a vakcina által kiváltott mellékhatá-
sok hasonlósága [16]. Mindezek miatt igen fontos az új 
oltóanyagok gyors és alapos farmakovigilancia-vizsgála-
ta, az esetleges új biztonságossági problémák mielőbbi 
felfedezése céljából, lehetőleg még a járványszezon tető-
zése előtt. 

A jelen vizsgálat eredményei alapján elmondható, 
hogy az új FluArt influenzavakcina piacra kerülését köve-
tően közvetlenül megkezdett, 587 személy bevonásával 
elvégzett PASS vizsgálatban nem jelent meg olyan mel-
lékhatás, ami a klinikai fejlesztés során nem volt előzőleg 
ismert. A klinikai adatbázishoz képest nem volt megfi-
gyelhető a jelentkező mellékhatások gyakoriságában lé-
nyeges eltérés, de ezek is a védőoltás beadását ritkán kí-
sérő, spontán szűnő oltási reakciók, amelyek az 
immunizációs folyamat jelei. A vizsgálati eredmények 
alapján elmondható, hogy az új, csökkentett dózisú inf-
luenzavakcina a forgalomba hozatalát követő első sze-
zonjában biztonságosnak bizonyult az előírt populáció-
ban vizsgálva.

A készítmény biztonságosságát tovább erősíti a vírus-
törzsenként 15 µg és 6 µg hatóanyag-tartalmú influenza-

2. táblázat Nemkívánatos események előfordulási gyakorisága intenzitás és 
korcsoport szerinti lebontásban

Korcsoport(1) Nemkívánatos események intenzitása Összesen

Enyhe(2) Közepes(3) Súlyos(4) Élet-
veszélyes(5)

3–12 éves 13 2 0 0 15

13–17 éves  5 1 0 0  6

18–65 éves  0 3 0 0  3

>65 éves  0 4 0 1  5

Összesen 18 10 0 1 29

(1) 3–12 éves: A résztvevő 3–12 éves gyermek korcsoportba tartozik, 
amennyiben a 3. életévét már betöltötte, de még nem töltötte be a 
13. életévét a bevonás napján.  
13–17 éves: A résztvevő 13–17 éves serdülő korcsoportba tartozik, 
amennyiben a 13. életévét már betöltötte, de még nem töltötte be a 
18. életévét a bevonás napján.  
18–65 éves: A résztvevő 18–65 éves felnőtt korcsoportba tartozik, 
amennyiben a 18. életévét már betöltötte, de még nem töltötte be a 
66. életévét a bevonás napján.  
>65 éves: A résztvevő 65 év feletti időskorú korcsoportba tartozik, 
amennyiben a 65. életévét már betöltötte a bevonás napján.

(2) Enyhe: átmeneti vagy enyhe diszkomfortérzés, nincs aktivitásbeli 
korlátozottság, nincs szükség segítségkérésre, orvosi beavatkozás/
kezelés nem szükséges, nincs szükség kórházi ápolásra.

(3) Közepes: enyhe, illetve mérsékelt aktivitásbeli korlátozottság, némi 
segítségkérésre szükség lehet, nem vagy minimális orvosi beavatko-
zás/kezelés szükséges, nincs szükség kórházi ápolásra.

(4) Súlyos: kifejezett aktivitásbeli korlátozottság, segítség kérése általá-
ban szükséges, orvosi beavatkozás/kezelés szükséges, kórházi ápolás 
lehetséges.

(5) Életveszélyes: extrém aktivitásbeli korlátozottság, segítség kérése ki-
fejezetten szükséges, jelentős orvosi beavatkozás/kezelés szükséges, 
kórházi ápolás valószínű.



1957ORVOSI HETILAP 	 2017		■		158.	évfolyam,	49.	szám

EREDETI  KÖZLEMÉNY

3. táblázat Mellékhatások eloszlása a beavatkozással nem járó, forgalomba hozatalt követő gyógyszerbiztonsági vizsgálat és az azonos korcsoportokat vizsgáló, 
fejlesztés során végzett klinikai vizsgálatok között korcsoportok és diagnózis szerint

MedDRA-kód(4) 18 év alatti személyek 18 év feletti személyek Összesen P-érték(7)

SOC(5)/PT(6) Vizsgálat(1) Klinikai 
vizsgálat 1(2)

Vizsgálat(1) Klinikai 
vizsgálat 2(3)

Vizsgálat(1) Klinikai 
vizsgálat 1–2(2, 3)

226 120 361 601 587 721 n. a.

Reaktogenitási végpontként meghatározott mellékhatások(8)

Idegrendszeri betegségek és tünetek

Fejfájás  0 (0,00%)  4 (3,33%) 0 (0,00%)  15 (2,50%)  0 (0,00%)  19 (2,64%) 1,61e-05

Szédülés  0 (0,00%)  0 (0,00%) 0 (0,00%)   1 (0,17%)  0 (0,00%)   1 (0,14%) 1,00

Zsibbadás  0 (0,00%)  0 (0,00%) 0 (0,00%)   1 (0,17%)  0 (0,00%)   1 (0,14%) 1,00

Emésztőrendszeri betegségek és tünetek

Hányinger  1 (0,44%)  0 (0,00%) 0 (0,00%)   1 (0,17%)  1 (0,17%)   1 (0,14%) 1,00

Hányás  0 (0,00%)  1 (0,83%) 0 (0,00%)   0 (0,00%)  0 (0,00%)   1 (0,14%) 1,00

Hasi fájdalom  0 (0,00%)  1 (0,83%) 0 (0,00%)   0 (0,00%)  0 (0,00%)   1 (0,14%) 1,00

A csont- és izomrendszer, valamint a kötőszövet betegségei és tünetei

Izomfájdalom  0 (0,00%) 12 (10,00%) 0 (0,00%)  19 (3,16%)  0 (0,00%)  31 (4,30%) 7,55e-09

Végtagfájdalom  1 (0,44%)  0 (0,00%) 0 (0,00%)   0 (0,00%)  1 (0,17%)   0 (0,00%) 0,449

Általános tünetek, az alkalmazás helyén fellépő reakciók

Oltási hely fájdalma  3 (1,33%) 38 (31,67%) 5 (1,39%) 135 (22,46%)  8 (1,36%) 173 (23,99%) 7,44e-39

Oltási helyen bőrpír  3 (1,33%)  9 (7,5%) 1 (0,28%)  60 (9,98%)  4 (0,68%)  69 (9,57%) 2,34e-14

Oltási hely duzzanata  2 (0,89%)  9 (7,5%) 0 (0,00%)  47 (7,82%)  2 (0,34%)  56 (7,77%) 7,98e-13

Oltási hely keménysége  0 (0,00%)  8 (6,67%) 0 (0,00%)  54 (8,99%)  0 (0,00%)  62 (8,60%) 3,09e-17

Oltási hely bevérzése  0 (0,00%)  2 (1,67%) 1 (0,28%)   3 (0,50%)  1 (0,17%)   5 (0,69%) 0,232

Láz  2 (0,89%)  3 (2,5%) 0 (0,00%)  10 (1,66%)  2 (0,34%)  13 (1,80%) 0,0165

Rossz közérzet  1 (0,44%)  8 (6,67%) 0 (0,00%)  20 (3,33%)  1 (0,17%)  28 (3,88%) 1,09e-06

Fáradékonyság  2 (0,89%)  0 (0,00%) 0 (0,00%)   0 (0,00%)  2 (0,34%)   0 (0,00%) 0,201

Hidegrázás  0 (0,00%)  1 (0,83%) 0 (0,00%)   8 (1,33%)  0 (0,00%)   9 (1,25%) 0,00531

Műtéti és orvosi eljárások

Gyógyszeres kezelés (vény nélküli)  1 (0,44%)  0 (0,00%) 0 (0,00%)   0 (0,00%)  1 (0,17%)   0 (0,00%) 0,449

Reaktogenitási végpontként nem meghatározott mellékhatások(9)

A bőr és kötőszövet betegségei és tünetei

Bőrkiütés  1 (0,44%)  0 (0,00%) 0 (0,00%)   0 (0,00%)  1 (0,17%)   0 (0,00%) 0,449

Összesen 17 (7,52%) 96 (80,00%) 7 (1,94%) 374 (62,23%) 24 (4,09%) 470 (65,19%) 2,58e-132

(1) Vizsgálat: Prospektív, beavatkozással nem járó, kohorszvizsgálat a készítmény biztonságosságának követése céljából a vakcinával beoltott gyer-
mek, serdülő, felnőtt és időskorú személyeknél (EU PAS szám: EUPAS10350).

(2) Klinikai vizsgálat 1: A törzsenként 6 μg HA/0,5 ml hatóanyag-tartalmú trivalens, szezonális Fluval AB Novo szuszpenziós injekció (influenza-
vakcina) immunogenitásának és tolerálhatóságának vizsgálata gyermekekben és serdülőkben (EudraCT-szám: 2013-003449-40).

(3) Klinikai vizsgálat 2: Randomizált, kettős vak, multicentrikus vizsgálat az egy adag Fluval AB-szerű influenzavakcina (trivalens, teljes vírust és 
alumínium-foszfát adjuvánst tartalmazó, aktív hatóanyag-tartalom: 6μg HA a szezonális A/H1N1, A/H3N2, és B influenza-antigénekből) 
tolerabilitásának és immunogenitásának vizsgálata felnőttek és időskorúak esetében (EudraCT-szám: 2011-003314-16).

(4) MedDRA: Az egységes hatósági kommunikációt támogató terminológia (fizikai tünetek, diagnózisok, vizsgálatok, beavatkozások meghatározá-
sa, csoportosítása).

(5)SOC: Szervrendszerszintű terminológia.
(6)PT: Élettani-kórtani szempontból pontos, egységes terminológia. 
(7)p-érték: szignifikanciaszint.
(8) Reaktogenitási végpontként meghatározott mellékhatások: Mellékhatás a gyógyszerek által kiváltott káros és nem kívánt hatás. Mellékhatásnak 

minősülnek a gyógyszerek szokásos adagolása során a forgalomba hozatali engedély szerinti alkalmazásból eredő káros és nem kívánt hatásokon 
kívül a gyógyszerelési hibából, valamint a forgalomba hozatali engedélyben nem szereplő felhasználásból eredő káros, nem kívánt hatások is, be-
leértve a gyógyszer helytelen használatát és az azzal való visszaélést. A reaktogenitási végpontok a következők voltak: oltási hely fájdalma, oltási 
helyen bőrpír, oltási hely duzzanata, oltási hely keménysége, oltási hely bevérzése, urticaria, bőrpír, fejfájás, hőemelkedés/láz, rossz közérzet, hi-
degrázás, fáradékonyság, verejtékezés, sápadtság, szédülés, zsibbadás, rekedtség, hányinger, izomfájdalom, ízületi fájdalom, végtagfájdalom, hi-
perszenzitivitási reakciók, beleértve a szemészeti tüneteket is, fájdalom és láz csökkentésére szolgáló vény nélküli gyógyszer alkalmazására. 

(9) Reaktogenitási végpontként nem meghatározott mellékhatások: azok a mellékhatások, amelyek reaktogenitási végpontként nem kerültek meg-
határozásra.

A statisztikai elemzés alapján a „vizsgálat”-ban előforduló mellékhatások előfordulási gyakorisága (4,09% vs. 65,19%) a „klinikai vizsgálat 1–2”-vel 
összehasonlításban lényegesen alacsonyabb volt. Az összesített adatbázis tekintetében az eredmény szignifikáns volt, 2,58e-132 p-értékkel. Diag-
nózisokra lebontva az eltérés szignifikáns fejfájás, izomfájdalom, oltási hely fájdalma, oltási helyen bőrpír, oltási hely duzzanata, oltási hely kemény-
sége, rossz közérzet esetében. 
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vakcinák alapjaiban véve hasonló felépítésű, forgalomba 
hozatalt követő gyógyszerbiztonsági vizsgálata során je-
lentett mellékhatások, amelyek jellegükben és előfordu-
lási gyakoriságukban jelentős eltérést nem mutattak.

Következtetések

Elmondható, hogy a vizsgálat az új, 6 µg hemagglutinin-
tartalmú influenzavakcina eredményes alkalmazását tá-
masztja alá, amely a tapasztalatok alapján a vírustörzsen-
ként 15 µg hemagglutinint tartalmazó, tojáson szaporí-
tott, inaktivált és adjuvált influenzavakcina (Fluval, 
Omninvest) megfelelő utódjának bizonyult. Ez lehetővé 
teszi a gyártókapacitás növelését, aminek jelentős gazda-
sági és népegészségügyi jelentősége van. 

Anyagi támogatás: A közlemény megírása anyagi támo-
gatásban nem részesült.

Szerzői munkamegosztás: V. Z.: A kézirat elkészítése, iro-
dalmak gyűjtése és feldolgozása. Gy. O., Sz. Á. M.: Sta-
tisztikai próbák, adatfeldolgozás. V. P.: Számítástechni-
kai feladatok, táblázatok elkészítése, irodalomjegyzék, 
kézirat formai rendezése, fordítás. T. P.: Betegbevonás, 
betegkövetés, adatgyűjtés, kézirat elkészítése. K. L.: 
A  kézirat végső formába öntése, munka koordinálása. 
A cikk végleges változatát valamennyi szerző elolvasta és 
jóvá hagyta.

Érdekeltségek: A szerzőknek nincsenek érdekeltségeik. 
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