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DANSKE STUDIER AF BARNEVACCINERS EFFEKTIVITET OG SIKKERHED

For en vaccine bliver taget i brug,
undersgges effektivitet og sikkerhed
i en reekke kliniske forseg; sakaldte
fase 1-3 undersogelser.

Efter at vaccinen er taget i brug, un-
dersgges effektivitet og sikkerhed
under praktiske forhold i sékaldte fa-
se 4 undersoggelser.

P4 Statens Serum Institut er udviklet
en forskningsdatabase med vaccina-
tionsoplysninger om alle danske
born fodt siden 1990. Kombineret
med oplysninger fra nationale sund-
hedsregistre om fx hospitalsindleeg-
gelser udger denne database en vig-
tig forskningsressource. Dette har
muliggjort en raekke registerbasere-
de kohortestudier, hvor effektivitet
og sikkerhed af vacciner givet i det
danske bgrnevaccinationsprogram er
blevet undersogt.

I det folgende gennemgads nogle af
hovedresultaterne fra disse undersg-
gelser.

Effektivitet af Haemophilus influen-
zae type b (Hib) vaccination
Hib-vaccinen blev indfert i det dan-
ske bernevaccinationsprogram i
1993. For vaccinen blev indfert, var
Hib-bakterien en af hoveddrsagerne
til meningitis blandt bern.

I et kohortestudie af mere end %2 mil-
lion danske bern fandtes, at vaccinen
beskyttede seerdeles godt mod Hib-
meningitis. Samlet set var effekten af
vaccinationsprogrammet pd mindst
98% 1i forhold til fer vaccinen blev ind-
fort. Dette skyldtes bade den direkte
effekt af selve vaccinen og den indi-
rekte effekt, sdkaldt flokimmunitet.
Herved forstas, at de uvaccinerede
ogsa vil veere beskyttet, nar tilstreek-
kelig mange er vaccineret, hvorved
Hib-bakterien ikke kan cirkulere i be-
folkningen.

Det kunne vises, at flokimmunitet var
malbar allerede et halvt ar efter Hib-
vaccinen blev introduceret; efter 3%
ar medferte flokimmunitet en beskyt-
telsesgrad pa 94% for uvaccinerede
born sammenlignet med perioden for
Hib-vaccinen blev introduceret.

Effektivitet af kighostevaccination
11997 blev den tidligere anvendte
helcelle kighostevaccine erstattet af
en acelluleer kighostevaccine med en
forbedret bivirkningsprofil.

I et kohortestudie af mere end %2 mil-
lion danske bern fandtes, at beskyt-
telsesgraden mod indleeggelse pga.
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kighoste efter 1, 2 og 3 doser kigho-
stevaccine var hhv. 37%, 72%, og
93%. Beskyttelsesgraden mod ikke-
indleeggelseskreevende kighoste,
dvs. mildere tilfeelde, var forventeligt
en smule lavere, 78% efter 3 doser,
EPI-NYT 34/04.

Effektiviteten af den acelluleere mo-
nokomponentvaccine, der anvendes
i Danmark, er pa niveau med andre
typer kighostevacciner, der anven-
des i udlandet.

Mzeslinge-, fdresyge- og rede hunde
vaccination og autisme

Sidst i 1990'erne blev meeslinge-, fa-
resyge- og regde hunde- (MFR) vacci-
nen keedet sammen med autisme.
Seerligt i Storbritannien forarsagede
dette en del bekymring blandt for-
eeldre med deraf folgende utilstreek-
kelig vaccinationsdeekning. Ogsa i
Danmark kunne efterfglgende ob-
serveres et fald i tilslutningen til
MFR-vaccinen, EPI-NYT 49/97.

I et kohortestudie af mere end %2 mil-
lion danske bern fandtes ingen
sammenhaeng mellem MFR og au-
tisme, EPI-NYT 14/04.

Kviksglv i vacciner og autisme
Ethylkviksglv er en bestanddel af
thiomersal, der anvendes i meget
smd meengder som konserverings-
middel i enkelte vacciner.

I USA blev der rettet opmeerksomhed
mod, at meengderne af ethylkvikselv
givet i det amerikanske bgrnevacci-
nationsprogram oversteg graense-
veerdier for andre typer af organisk
kviksglv. Da kvikselv i hgje doser er
skadeligt for nerveveev, opstod spe-
kulationer om en mulig sammen-
heeng mellem ethylkvikselv i vacci-
ner og forekomst af autisme.

I det danske bernevaccinationspro-
gram har kun den tidligere anvendte
helcelle kighostevaccine i en periode
indeholdt ethylkvikselv. Det var sa-
ledes muligt at udfere et sammenlig-
nende studie af denne vaccine med
eller uden ethylkviksglv.

I et kohortestudie af neesten Y2 milli-
on danske bern fandtes ingen sam-
menheeng mellem ethylkvikselv og
forekomst af autisme.

Bernevacciner og type 1 diabetes
Bernevacciner har veeret i segelyset
for at kunne forarsage type 1 diabe-
tes (T1D). Denne hypotese var pri-
meert baseret pd, at en stigning i T1D
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hos bern i de sidste artier har veeret
sammenfaldende med udvidelser i
nogle vaccinationsprogrammer.

I et kohortestudie af mere end
700.000 begrn, fedt i Danmark 1990-
2000, fandtes ingen sammenheng
mellem vaccinerne i det danske bor-
nevaccinationsprogram og udvikling
af T1D.

Bornevacciner og ikke-specifikke in-
fektionssygdomme

Hypotesen har veeret rejst, at udseet-
telse for vacciner kan overbelaste
immunsystemet og dermed gere bar-
net modtageligt over for infektions-
sygdomme.

I et kohortestudie af ca. 800.000
born, fedt i Danmark i 1990-2001,
undersggtes den mulige sammen-
heeng mellem de danske begrnevac-
ciner og indleeggelse med infektions-
sygdomme. Vaccinerede bgrn havde
ikke gget risiko for infektionssyg-
domme sasom gvre luftvejsinfektio-
ner, lungebeteendelser, infektioner i
centralnervesystemet, diaré m.fl.

Kommentar
Ud over den lovbundne overvagning
er forskning vigtig for vurdering af
effektivitet og sikkerhed i et vaccina-
tionsprogram.
Kohortestudierne har bidraget til
evidens i forebyggelse ved at belyse
bl.a. hypoteser om vacciners sikker-
hed, hvilket studierne i forhold til au-
tisme og T1D er gode eksempler pa.
En forskningsbaseret kvalitetssikring
af vacciner og vaccinationsprogram
forudseetter, at information er til-
geengelig pa individniveau. Det vil
sdledes veere formdlstjenligt, at alle
vaccinationer i Danmark registreres i
en database tilsvarende andre re-
ceptpligtige leegemidler. Herved vil
det fx ogsa veere muligt at overvage
effektivitet og sikkerhed af de man-
ge influenzavacciner, der arligt gives
forud for influenzassesonen.
Leeger har pligt til at anmelde bi-
virkninger til Leegemiddelstyrelsen
efter geeldende regler, www.lmst.dk.
Derudover samles alle anmeldelser i
EU i det europeiske leegemiddel-
agentur EMEA,
www.emea.europa.eu, som lebende
overvager sikkerheden af leegemid-
ler.
(A. Hviid, Afdeling for Epidemiolo-
gisk Forskning)
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Antal anmeldelser modtaget i Epidemiologisk afdeling, Antal prever, isolater og/eller anmeldelser modtaget
Statens Serum Institut. Tallene for 2008 er forelgbige. i laboratorier, Statens Serum Institut.
Uge 13, Kum. Kum. Uge 13 Kum. & Kum.
Tabel 1 2008 | 2008 " | 2007 »| | Tabel2 2008 | 2008 20072
AIDS 1 10 10 Bordetella pertussis
Anthrax 0 0 0 (alle aldre) 1 35 41
Botulisme 0 0 0 Gonokokker 3 94 86
Creutzfeldt-Jakob 0 4 2 heraf kvinder 0 19 13
Difteri 0 0 0 heraf meend 3 75 73
Faresyge 0 12 3 Listeria monocytogenes 1 6 15
Gonoré 5 81 98 Mycoplasma pneumoniae
Hepatitis A 0 14 10 Luftvejsprover ¥ PCR 1 35 211
heraf smittet i udlandet 0 5 4 Serumprever ¥ MPT 3 44 219
Hepatitis B (akut) 0 3 7 Streptokokker ?
Hepatitis B (kronisk) 0 43 68 Gruppe A streptokokker 8 43 39
Hepatitis C (akut) 0 3 2 Gruppe B streptokokker 0 23 24
Hepatitis C (kronisk) 3 101 82 Gruppe C streptokokker 0 3 4
HIV 5 53 76 Gruppe G streptokokker 8 32 32
Heemorrhagisk feber 0 0 0 S. pneumoniae 48 343 369
Kighoste (bern < 2 ar) 1 25 25 Tabel 3 Uge 11| Kum. | Kum.
Kolera 0 0 0 2008 | 2008 % 20072
Legionella pneumoni 4 25 27 MRSA 30 127 -
heraf smittet i udlandet 0 10 4 Tarmpatogene bakterier ©
Lepra 0 0 0 Campylobacter 31 365 492
Leptospirose 0 1 4 S. Enteritidis 1 60 60
Levnedsmiddelbdren sygdom 2 71 135 S. Typhimurium 9 75 59
heraf smittet i udlandet 1 18 23 Andre zoon. salmonella 8 150 113
Meningitis, purulent Yersinia enterocolitica 1 44 64
Haemophilus influenzae 0 1 Verocytotoksin-
Listeria monocytogenes 0 1 5 producerende E. coli 2 30 49
Streptococcus pneumoniae 0 26 34 Enteropatogene E. coli 4 21 34
Anden etiologi 0 10 5 Enterotoksigene E. coli 4 62 31
Ukendt etiologi 0 7 5 ¥ Kumulativt antal i 2008 og i samme periode 2007
Under registrering 5 8 - ¥ Luftvejsprover med positiv PCR
Meningokoksygdom 0 17 17 Y Serumprover med positiv komplementbindingstest, MPT
heraf gruppe B 0 6 8 ¥ Isoleret i blod eller spinalveeske
heraf gruppe C 0 4 5 9 Se ogsdé www.mave-tarm.dk
heraf uspec.+ andre 0 7
Maeslinger 1 5 1 Sentinelovervagning af influenzaaktiviteten
Neuroborreliose 0 18 25 Konsultationsprocent pr. uge, 2006/2007/2008
Ornitose 0 1 1 8
Pest 0 0 0 2006 2007 2008
Plettyfus 0 0 1 B
Polio 0 0 0 e — o
Rabies 0 0 0 s T
Rede hunde (i graviditeten) 0 0 0 R LY T i . o i
Rode hunde (medfedt) 0 0 0 0- - — .
Shigellose 0 16 13 27 3237 4247 52 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 3 8 13 18 23
heraf smittet i udlandet 0 14 6
Syfilis 3 31 26 , vgenr
—— Sentinel Basiskurve - - - - - Obs-teerskel
Tetanus 0 0 0 ) ) .
Tuberkulose 7 | 98 | 86 Sentinel det samiede antai konsultationer
Tytus/paratyfus 0 9 3 Basiskurve: Forventet andel influenzakonsultationer
heraf smittet i udlandet 0 7 3 under ikke-epidemi
VTEC/HUS 3 28 46 Obs-teerskel: Mulig, begyndende epidemi
heraf smittet i udlandet 1 8 14 Supplerende information: Influenza-Nyt, www.ssi.dk

Y Kumulativt antal modtaget i 2008 og i samme periode 2007 2. april 2008



