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COVID-19 impatto sui minori

= Per ridurre la circolazione di SARS-CoV-2 si stima che i 2/3 della popolazione devono aver
sviluppato immunita

»A luglio 2020 solo il 9% degli adulti (USA) risultava avere anticorpi protettivi

=~ Da marzo a novembre 2020 negli USA > 1.000.000 di minori ha presentato la malattia
COVID-19 (11.5% di tutti i casi)

- 1.000 di questi bambini hanno presentato MIS-C

=138 sono deceduti

= 1l numero di decessi tra i minori nella passata stagione influenzale e stato 188

= Numero «sufficiente» per raccomandare negli USA la vaccinazione stagionale per influenza

Mintz K et al Pediatrics dec 2020

Kamidani et al Current Opinion in Ped. 2021
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COVID-19 e disabilita e

La maggior parte delle persone con disabilita non e di per sé a maggior rischio di contrarre

I'infezione o di avere una malattia grave da COVID-109.

Tuttavia, alcune persone con disabilita potrebbero essere maggiormente a rischio di
o infezione per difficolta a mantenere il distanziamento, utilizzare DPI, ricorrere alla
regolare disinfezione delle mani (limite cognitivo e/o fisico, autonomia limitata)

o malattia grave a causa delle loro condizioni mediche di base

23.2 milioni di adulti americani hanno disabilita.
Gli adulti con disabilita hanno una probabilita tre volte maggiore di avere malattie cardiache,

ictus, diabete o cancro rispetto agli adulti senza disabilita, (mortality ratio 3.18)

https://services.aap.org/en/pages/2019-novel-coronavirus-covid-19-infections/clinical-guidance/caring-for-children-and-
youth-with-special-health-care-needs-during-the-covid-19-pandemic/
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COVID-19 e disabilita =
CATEGORIE A RISCHIO

~Persone con mobilitd ridotta o che non possono evitare di entrare in stretto contatto con

soggetti potenzialmente infetti, come fornitori di supporto diretto e membri della famiglia

~Persone che hanno difficolta a comprendere le informazioni o a praticare misure preventive,

come lavarsi le mani e rispettare il distanziamento
~Persone che potrebbero non essere in grado di comunicare i sintomi della malattia

~Persone con malattia polmonare cronica ossigenodipendente, patologia cardiaca grave,

deficit immmunitari, obesita severa...

https://services.aap.org/en/pages/2019-novel-coronavirus-covid-19-infections/clinical-guidance/caring-for-children-and-
youth-with-special-health-care-needs-during-the-covid-19-pandemic/



Types of coronavirus vaccine approaches
Scientists are casting a wide net to see what works best against the novel coronavirus.

Types of
vaccines

How it works

Advantages

Disadvantages

Existing
examples

Group testing
this approach
for COVID-19

DNA and RNA

This vaccine uses
DNA or RNA
molecules to teach
the immune system
to target key viral
protems.

Easy and quuck o

design.

Never been done
before, There are no
licensed DNA or RNA
vaccines currently in
use.

« None

« Moderna (RNA)
« Inovio (DNA)

Sources: COC; NIAID; FDA

Live attenuated
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This is a weakened
version of the actual
virus.

Stimulates a robust
IMMmune response
without causing
serious disease,

May not be safe
for those with
compromised
immune systems.

» Measles, Mumps
and Rubella
* Chickenpox

» Codagenix
* [ndian

Immunologicals Ltd.

Inactivated
4'\'.7' )

"ém :4
O

An inactivated
vaccine uses the
whole virus after it
has been killed with
heat or chemicals.

Safe because the
virus is already dead
and is easy to make,

Not as effective as a
live virus. Some
previous inactivated
vaccines have made
the disease worse;
safety for the novel
coronavirus needs to
be shown in clinical
trals.

« Polio

» Sinovac
« Sinopharm

Subunit

Al 1
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This vaccine uses a
piece of a virus'
surface to focus your
immune system on a
single target.

Focuses the immune
response on the most
important part of the
virus for protection
and cannot cause
infection.

May not stimulate a
strong response,
other chemicals may
need to be added to
bocst long-term
immunity.

» Pertussis

» Hepatitis B

* Human
papillomavirus (HPV)

» Novavax
» AdaptVac

Gemelli #»
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Viral vector

This approach takes
a harmless virus and
uses it to deliver viral
genes to build
immunity.

7 Live viruses tend to

elicit stronger
immune responses
than dead viruses or
subunit vaccines.

Important to pick a
viral vector that is
truly safe. An
immune response to
the viral vector could
make the vaccine
less effective,

« Ebola
« Veterinary medicine

« University of Oxford
& AstraZeneca

« CanSino Biologics

« Johnson & Johnson

MICHELLE GUERRERO and JONATHAN WOSEN U-T



COVID-19 possibili vaccini pediatrici

Vaccination

Inactivated vaccine
PiCoVacc (Coronavac)
SARS-CoV2-WIVO4

Inactivated SARS-CoV-2
virus, with Alum

Vaccination
Subunit vaccine <
.
- *
NVX-CoV2373 i

with Matrix-M1 saponins

SCB-19
with ASO3 or CPG1018 + Alum

Adjuvanted Spike protein

» BCR

T,cells & . GC B cells

& ;B‘Em
Garminal center

Lymphnode

Germinal center reaction

+ BCR

'GCBcels

T

Germinal center

T,.cells

Lymphnode

Germinal center reaction

Eberhardt CS et al.
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B cell/Antibody responses

T helper cells
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B cell/Antibody responses

Pediatr Allergy Immunol. 2021;32:9-16
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COVID-19 possibili vaccini pediatrici

Gemelli

Vo a s Poin b rsbvee v aes At e Carmalh 100
Unversitd Cottoics dol Sacrs Cunrs

Table 1. Vaccines moving rapidly into phase 3 clinical frials in adults through Operation Warp Speed Funding

Vacdne Status early Other vacdnes
platferm Candidates Manufadurers Ocober Reactogenidty Characteristics using technology
mH A mEMA- 1273 Maodama Meardy 30,000 enrclled Kapid manvlacturing and Mone
vaccines in phase 3 study Grealer with the scale-up
second than the fist 2 doses
daose
BMNT142b2 Pfizer/ Meary 40,000 enrolled Rapid manufocturing and Mane
BichTech in phase 3 study, Greater with the scale-up
enrollment expanded  second than the first 2 doses
to include 12-17 dose
wear olds
keplication-  Chimpanzes Astralensca Phase 3 onhold in the  Greater with the first Rapid manufocturing and Zaobdenao
defective adenovirus- United States becawse  than the second scale-up [Ad 24 ZEBOVY)
live-viral Spike profein of a case of daose Z doses for Zaire Ebola
wector fransverse mye litiz Preexisting immunity to the [licensed in
wiral veclor may atlenvale Europe]
immi noge nicity
Adenovirus Janszen Kecenfly began enrolling Rapid manufocturing and Zaobdeno
2¢6-5pike phose 3 shudy scale-up [4d26 ZEBOV]
protein | dose for Zaire Ebola
Preexisting immunity to the [licensad in
wiral vecior may atlenvale Burops]
imm noge ity
kecombinant MNWX-CoV2373 MovaVoe Phasze 3 anficipated o Slower manutacturing Multiple pediatric
subu nif- begin in the lost Greater with the Z doses VOCCines use
odjuvanted quarter of 2020 second than the fist  Protein platform is established profein based
protein dose. but with adjuvant [e.g. DTaP and
waccines PCV13)

‘lead condidate’ 'Sancfi-GSK  Phase 3 anficipated ko Slower manufachring Multiple pediafric
begin in the lost Mo dolo avollable 2 doses VOCCInEs use
quarker of 2020 Protein platform is established profein based

bt with adjuvant [e.g. DTaP and
PCV13)

Maote: Atenuated rElp|i::|:|1ing live-veckor phfbrm vaccines have not been announced.

Kamidani et al Current Opinion in Ped. 2021



Vaccine Candidates in Late-Stage Trials

=5 mRNA
\_) vaccine

Scientists generate
an mRNA sequence

of the spike protein
and swath it in a lip
coating. Once in
cells, the mRNA

sequence replicates

=, Viral vector
\..) vaccine

The spike protein gene
of the coronavirus is
inserted in a harmless
id chimpanzee virus which
is genetically changed
so that in cannot grow
in humans.

Coronavirus

Spike protein

seguence

mRNA

®,

(D
%?ﬁ>_5§

Antibodies ¥ {

Sources: University of Oxford, AstraZeneca,
Pfizer, Bloomberg research

sequences .
in a lipid
coating @ .
Vaccines

Modified
chimpanzee
virus
In both vaccines,
cells read the
spike information Cell
producing millions ot
of copies. The
spikes spur an
immune system v
response that can 4
protect the body E&
when a real virus
enters Yﬁ( <\
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COVID-19 e vaccini

o | vaccini attualmente in uso in Italia usano la
tecnologia a mRNA (Pfizer-Biontech e Moderna) e

quella a vettore virale (Astrazeneca).

o Nessuno dei vaccini in uso introduce l'intero virus

SARS CoV-2 e non pu0 quindi causare la malattia

COVID-19

o Una eventuale malattia COVID-19 successiva alla
vaccinazione, puo essere quindi causata solo da

una infezione naturale del virus, contratta

indipendentemente dal vaccino
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Sicurezza T

ol test richiesti dalle autorita ed effettuati sui candidati vaccini contro il SARS-CoV-2 sono gli
stessi di tutti gli altri farmaci e vaccini gia approvati in precedenza.

oIn Europa si e riusciti a velocizzare l'iter adottando un sistema di revisione della
documentazione particolare, che prevede di esaminare i risultati delle varie fasi della

sperimentazione man mano che arrivano e non ‘in blocco’ alla fine.

Discovery Regulatory
and Phase | Phase Il Phase Il Review
T‘arggt Preclinical ~ Manufacturing Safety Safetyand  Safety, efficacy, and
Validation  Stage Development immunogenicity regulatory approval

Initial bioprocess,
formulation, and
analytics

VANRVAN

Translational Clinical Assay Dose Regimen {E
medicine entry Optimization Selection
(antibody) Innovative
Clinical Trials
Large sample size
needed for safety and
efficacy evaluation
| 3-8 Yr I} 2-10 Yr |F1-2vr




_ _ Gemelli

o Lefficacia riscontrata dagli studi clinici si riferisce ad alcuni giorni dopo la seconda

dose. Il massimo della protezione si ha, quindi, dopo questo periodo.

o Sebbene anche dopo la prima dose e verosimile che ci sia una certa protezione
dal virus, questa non € immediata dopo l'inoculazione del vaccino, ma si sviluppa

progressivamente dopo almeno 7-14 giorni dall'iniezione.

o La seconda dose del vaccino, effettuata ad alcune settimane dalla prima, ha il

compito di rinforzarla e renderla piu prolungata.
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Vaccini ad mRNA

o A volte con le vaccinazioni viene iniettato il virus (o il batterio) ‘indebolito’, oppure una sua

|II

parte. Il sistema immunitario riconosce I”intruso’ e produce gli anticorpi neutralizzanti.

How an RNA vaccine would work

Scientists take part of the virus genetic code that tells cells what
to build and coat it in a lipid so it can enter the body’s cells

W

L/

I”’istruzione’ per ] /]

o Nel caso dei vaccini a Rna invece si inietta

\

produrre la proteina ‘spike’, che e quella che il virus utilizza per \

RNA

‘attaccarsi’ alle cellule. La cellula produce quindi da sola [g T™esmecedmomepaten

proteina ‘estranea’, che una volta riconosciuta fa attivare la &
v

produzione degli anticorpi.

The vaccine enters the cells This prompts the immune system
and tells them to produce to produce antibodies and activate
the coronavirus spike protein. T-cells to destroy infected cells

o Il vaccino a Rna induce lI'immunita fornendo a cellule umane

roT
"”7/’ »’:«fw Y

esclusivamente le “istruzioni” per produrre un frammento del

virus. Con questi vaccini, quindi, non viene somministrato

If the patient encounters coronavirus, the antibodies and T-cells are
triggered to fight the virus

alcun virus, né vivo né attenuato, e la sola proteina spike non P a r st
T of /“‘ g
\ . . . { f "
puo causare infezione o malattia a\T _— ve ¥ '
r ¢
¥ T LA |

Source: Nature BEaE
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Sicurezza vaccini mRNA S

o Oltre a non avere le ‘istruzioni’ per modificare il Dna, I’'Rna messaggero non entra
mai nel nucleo della cellula, che & la parte che contiene il genoma, e non puo
quindi alterarlo in nessun modo. Inoltre ’'Rna messaggero si degrada dopo pochi

giorni, una volta eseguito il suo ‘compito’

COVID-19 OXFORD VACCINE TRIAL

Chimpanzee adenovirus SARS-CoV-2
; Spike

N Modified protein
Unable to cause

(g » . , disease ,_\_/~
o
ChAS;)C);l;:liral o @ + _— S;:(ees;g:'e?f
Cells express ChAdOx1 ﬁCov-19

spike protein vaccine

P o
Body produces ’
antibodies against I

spike proteins

If infected, immune
system attacks
SARS-CoV-2

& 4
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Reazioni avverse vaccinl mRNA  ===="""

REAZIONI AVVERSE vaccino COVID-19 mRNA BNT162b2
o> 1 persona su 10 reazioni lievi o moderate e risolte entro pochi giorni dalla
vaccinazione.
o dolore e gonfiore nel sito di iniezione,
o stanchezza, mal di testa, dolori muscolari e articolari,
o brividi e febbre.
o< 1 persone su 10
o arrossamento nel sito di iniezione e nausea
o< 1 persona su 100
o Prurito nel sito di iniezione, dolore all'arto, linfonodi ingrossati,
o difficolta a dormire e sensazione di malessere
ol persona su 1.000

o paralisi facciale periferica acuta
https://www.aifa.gov.it/
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Durata della protezione

o Le osservazioni fatte nei test finora hanno dimostrato che la protezione dura
alcuni mesi, mentre bisognera aspettare periodi di osservazione piu lunghi per

capire se una vaccinazione sara sufficiente per piu anni o servira ripeterla.

o Non e ancora chiaro, ma sono in corso studi in merito, se il vaccino protegge solo
dalla malattia o impedisce anche l'infezione. Almeno in un primo momento anche

chi & vaccinato dovrebbe mantenere alcune misure di protezione.



Caratteristiche vaccini COVID-19

Sommario delle principali caratteristiche dei due vaccini anti Covid ad mRNA Pfizer e Moderna estratto da Summary Product

Caracteristics e NEJM 8 Eennaia 2021

[[MoDERNA ] w

MNome COVID-19 Vaccine Moderna Comirnaty
; Flaconcing multidese da 10(11)* dosi di 0,5ml con 100 |Flaconcinoe multidose da 5(6)* dosi di 0,3 mL con 30 micrgr mRNA
Composizione
megr mRMNA
Nanoparticelle lipidiche Colesterolo, SM-102, DSPC, PEG2000 DMG Colesterolo, ALC-0315, ALC-0159, DSPC
Potassio cloruro, Potassio diidrogeno fosfato, Sodio|Potassio cloruro, Potassio Diildrogeno fosfato, Sodio clorure,
Eccipienti cloruro, Fosfato disodico diidrato, saccarosio, acqua per|Fosfato disodico diidrato, saccarosio, acqua per soluzioni
preparazioni iniettabili iniettabili
forma farmaceutica Congelato sospensione Congelato da diluire con 1,8 ml di soluzione salina
Indicazione Prevenzione della malattia Covid >= 18 anni_| Prevenzione della malattia Ecﬂ.linl >= 16 anni I
Posologia dosi da 0,5 ml a distanza di 28 g || 2 dosi a distanza almeno di 21 gg l
Somministrazione Intramuscolare Intramuscolare
Controindicazioni Ipersensibilita ai componenti Ipersensibilita ai componenti
Ipersensibilita Cautela per ipersensibili e disponibilith di trattamento  |Cautela per ipersensibili e disponibilita di trattamento
Copatologia Rimando se in malattia acuta febbrile Rimando se in malattia acuta febbrile
Coagulopatie Cautela per rischio emorragie locali Cautela per rischio emorragie locali
Immunocompromessi risposta possibilmente indebolita risposta possibilmente indebolita
Durata protezione Efficacia vista in 2 mesi, anticorpi per 4 mesi Efficacia vista in 2 mesi, anticorpi per 2 mesi
Piena efficacia 14 giorni dopo seconda dose | 42 gg dalla prima) 7 giorni dopo seconda dose | 28 gg dalla prima)
Sodio Meno di 1 millimaole Mena di 1 millimale
Gravidanza Valutare rischio Covid/beneficio vaccino Valutare rischio Covid/beneficio vaccino
Allattamento Non si sa se il vaccino passa nel latte, non ¢*é motivo di  |Non si sa se il vaccine passa nel latte, non ¢'é motivo di
sospendere ['allattamento sospendere l'allattamento
Fertilita Dati su animali negativi per danni Dati su animali negativi per danni

https://www.aifa.gov.it/documents/20142/1296643/caratteristiche_vaccini_ mRNA_Pfizer-
Moderna.pdf/a7c8b340-4a98-ddaa-3eff-10bfecbd5358




Caratteristiche vaccini COVID-19

lMODERNA | llpFizer |
REAZIONI
Popolazione vaccinata 15.185 21.744
Reazioni comuni immediate B4% Vacc 19% pl risoltiin 2 3 ge B0% vacc vs 14% placebo
Reazioni sistemiche 79% Vace 36% pl risoltiin 2 3 gg ca 59% nei vacc e 52 % placebo
Eventi avversi gravi (SAE) 0.5% 1.1%
Ipersensibilita 1,50% <1,0%
Rare Linfoadenopatia Linfoadenopatia
Paralisi di Bell 3vacc 1 placebo 4 vacc / 0 placebo

Meccanismo d'azione

mRNA incapsulato in nanoparticelle lipidiche

mRNA incapsulato in nanoparticelle lipidiche

Tipo di placebo

Soluzione salina

Soluzione salina

Efficacia

Efficacia clinica 94,1% (95%C! 89.3-96.8%) 95% (95%Cl 90.0-97.9)

N. arruolati 30351 seguiti per 92 gg mediana (1-122) 36621 con 2 mesi di follow-up mediano
Eta 52 (media) 52 (mediana)

Efficacia »= 65 anni

3768 (25%) >= 65 anni eff=86,4 (61,4-95,2)

4566 (21%) eff=04,7% (66,7-99.9)

Durata osservata anticorpi neutral

120 gg

2 mesi

Scadenza

Flacone chiuso

7 mesia-25,-15°

6 mesi a -90, -60°

Flacone decongelato

30gga2-8°

5ggal-8°

Flacone gia perforato

borea 2-25°

b oretra2e 30°

Mantenimento

Non ricongelare no > 1 40° no ghiaccio secco

Non ricongelare

Tipo di fiala

Multidose di 6,3 mlper 10(11) dosi da 50 micrGr mRNA

Multidose 0,45 mL per 5(6) dosi da 30 micrGr mRNA

N. dosi

10(11)* da 0,5 ml

5(6)* da 0.3 mL

Preparazione

Pronta all'uso

Diluizione con 1,8 ml salina

* in chiaro il numero minimo di dosi per flaconcino, in parentesi le dosi possibili.

Non ci sono dati disponibili sull'intercambiabilita tra i vaccini anti-COVID-19 per completare il

ciclo di vaccinazione

https://www.aifa.gov.it/documents/20142/1296643/caratteristiche_vaccini_ mRNA_Pfizer-

Moderna.pdf/a7c8b340-4a98-ddaa-3eff-10bfecbd5358
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Vaccini a vettore virale

How the Oxford-AstraZeneca Vaccine Works
The viral vector vaccine uses a harmless virus to transport genetic material 'e) La tecnologia del Vetto re Vi ra Ie uti | izzata per q uesto

which triggers an immune response to the coronavirus

(®— Spike gene

vaccino e gia stata testata con successo ed ¢ utilizzata

protein i e vector PEr prevenire altre malattie.
\1 M\{b s vaccine
1. The spike protein gene 2. The chimpanzee
% ' of the coronavirus is virus is genetically
i ted in a harml h d so that it
e e i o
Coronavirus humans
4. The protein fragments 3. Once it arrives, cells oF . . age .
spur the immune read the information in oUn vaccino a vettore V|ra|e Utlhzza un Vvirus per
system to produce the gene sequence to
antibodies that can produce millions of < " . .
protect when a real copies of the spike portare all'interno della cellula un 'frammento
Artibsdics virus enters the body protein
- . . .
~ 4 4 dell'agente patogeno di cui deve prevenire
y S ,/\ Spike
¥ proteins - Cell 1 .
~ L) I'infezione.

Sources: University of Oxford, AstraZeneca, Bloomberg research

o Nel caso di quello messo a punto da AstraZeneca il vettore € una versione indebolita dell’
adenovirus dello scimpanze, che porta all'interno della cellula la sequenza del codice genetico che
codifica per la proteina spike. Il sistema immunitario si attiva contro la proteina e produce degli

anticorpi che, qualora il soggetto entrasse a contatto con il virus, lo proteggeranno dall’infezione.
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Caratteristiche vaccini COVID-19  =s===—""

http://www.ema.europa.

COVID-19 Vaccine AstraZeneca eu.

o soggetti di eta pari o superiore a 18 anni

o due dosi a distanza di 4 a 12 settimane (da 28 a 84 giorni)

o L'efficacia puo essere inferiore nei soggetti immunosoppressi

o La durata della protezione € ancora in fase di determinazione dagli studi clinici in corso.

o La protezione inizia da circa 3 settimane dopo la prima dose

o Le reazioni avverse segnalate piu frequentemente sono state dolorabilita in sede di iniezione
(63,7%), cefalea (52,6%), stanchezza (53,1%), mialgia (44,0%), malessere (44,2%), piressia (33,6%) e
febbre >38°C (7,9%), brividi (31,9%), artralgia (26,4%) e nausea (21,9%). La maggior parte delle
reazioni avverse e stata di severita da lieve a moderata e di solito si e risolta entro alcuni giorni dalla
vaccinazione. Le reazioni avverse riferite dopo la seconda dose sono state piu lievi e segnalate meno
frequentemente.

o La reattogenicita e stata generalmente piu lieve negli anziani (265 anni).

https://farmaci.agenziafarmaco.gov.it/aifa/serviet/PdfDownloadServiet?pdfFileName=footer 000690 049314 RCP.pdf&retry=0&sys=m0b1I3
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Vaccini COVID-19 AIFA indicazioni d'usg===="""

1. in virtu della maggiore robustezza delle evidenze di efficacia si suggerisce un utilizzo
preferenziale dei vaccini a RNA messaggero nei soggetti anziani e/o a piu alto rischio
di sviluppare una malattia grave. Per la definizione di specifiche categorie di rischio si
rimanda a quanto previsto dal piano strategico per la vaccinazione anti Sars
COV2/Covid-19 del Ministero della Salute;

2. in attesa di acquisire ulteriori dati, anche dagli studi attualmente in corso, al momento
per il vaccino Astra Zeneca si suggerisce un utilizzo preferenziale nelle popolazioni per
le quali sono disponibili evidenze maggiormente solide, e cioe soggetti giovanitrai 18
e 55 anni. Si ribadisce tuttavia che, sulla base dei risultati di immunogenicita e dei dati
di sicurezza, il rapporto beneficio/rischio di tale vaccino risulta favorevole anche nei
soggetti di eta piu avanzata che non presentino specifici fattori di rischio.

https://www.aifa.gov.it/documents/20142/0/Vaccino-AstraZeneca_parere-CTS_30.01-01.02.2021+%281%29.pdf/765aba2e-0b2e-
d82c-6acf-11e5d93a0246
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SR Totale somministrazioni
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Stima dosi di vaccino disponibili

Gemelli #*

Vot a pomre Pt v 8 rrbree v ars Agmat oo Commeths 19011
Ussvariith Cattadics bol Sacrs Cuare

AGGIORNAMENTO - 12/2/21

Q12021 | Q22021 | Q32021 Q4 2021 Q12022 | Q22022 | TOTALI
Astra Zenec: 5352250 ||10.042500 | 24771250 - - - 40.166000
PE/BT dosi iniziali 7.352000 | 8.760000 | 10.792000 - - - 27.360000
PT/BT dosi aggiuntive| 6.642991 13,285982
9420515 |  9.420515 6.280344 25.121374
- 17307292 | 15943184 3.321497 - - 26.571973
- - - - 20.190000 | 20.190000 | 40.380000
Curevac - 7.314904 |  6.640000 7.968000 | 7.968000 - 29.890904
| 1330000 § 4.650000 | 4.648700 - - - 10.628700
Moderna dosi 3.320000 7.308700 10,628700
aggiuntive
TOTALE 0,456000 || 15,694998 |52,477454| 78857145 | 28,200037 | 28,158000 | 20,190000 | 224,033633
media x mese 0.456 5232 17.492 26.286 9.400 9,386 6.730
in milioni di dosi
* con una dose per regime vaccinale

https://www.aifa.gov.it/documents/20142/0/Vaccino-AstraZeneca_parere-CTS_30.01-01.02.2021+%281%29.pdf/765aba2e-0b2e-

d82c-6acf-11e5d93a0246



Offerta vaccinale

oOperatori sanitari e i residenti delle RSA/centri diurni

oSoggetti fragili, come gli anziani o chi ha malattie pregresse

oll vaccino e gratuito e verra somministrato in strutture pubbliche

o Al momento sono esclusi dalla

vaccinazione i bambini e

gli
adolescenti < 16 aa, su cui non e stato
testato il vaccino, mentre per le
donne in gravidanza e allattamento

sono in corso valutazioni

Gemelli

Fordarvmre Poic rn s Univer viare Agestons Comelt 0 ( Y
Unsveriitd Cattoics Gof Sacre Cuare

Appendix B: Triage of persons presenting for mRNA COVID-19

ination
MAY PROCEED WITH VACCINATION PRECAUTION TO VACCINATION | CONTRAINDICATION TO VACCINATION
CONDIMONS CONDITIONS

* Immunotompromising conditions * Moderste/severe scute iness
s
- o Pre L
= pikoad ACTIONS
E o Lactation
; » Rizk aszessment
E : » Potential deferral of vactinasen

o Additionsl informaetion provided™ ® 15 minute cbservation pericd i

® 15 minute obsercation penicd viccinated

ALLERGIES ALLERGIES

e History of food. pet insect. venam, ® Hiszory of severe allergic reaction (e.§-
’ environmental latex. or other sllergies not snaphylaxa) to snother vaccine (not
= related 19 vAcONeS OF Injectable tharapies induding MRANA COVID-15 vaccines')
i
E ® History of ailergy to orsl medications e Hizzory of severe allergic reacton (e,
:; (Incluting the ors! eqguivalent of an injectable snaphylaxa) to an irngecisble therapy
- madication)

ACTIONS:

s Non-zerious aliergy T vaccines or other

myjeciables (o8 no snaphylaxis) .

Family hiszory of anaphylaxis >

Any other histary of anaphylasds tThat s net
ralated 10 3 VaCoing Of Injectable tharapy

ACTIONS

o 30 Minuts StIeration period: Pectons with
& histery of severe alergic reaction (6.3
anaphylaxis) due 0 any cause

o 15 Minule SREENVALION PENOD: Persons with
slergic , DUt Nat anaphylass

Rizk aszessment
Potential deferral of vaconaton

30 mnute coservetion period i
vacsirated

* See Special Populations section for information on patient counseling in these groups

+ Refers only to mRNA COVID-19 vaccines currently suthorized in the United States (i.e, Pfizer-BioNTech, Moderna COVID-19

vaccines)
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Minors in vaccine trial

=-Sono in sviluppo oltre 200 vaccini «candidati» (preclinical trial), con circa 40 trial per la

popolazione adulta e 12 prodotti in fase 3

Phase 4
{Post-Licensure)
= Trials in animals = Healthy people = Larger number * Largest number = General
=  Small number of of subjects of subjects population
; healthy subjects (100s) (1000s) including those
Subjects =  More diverse with
population immunocompro-
mising conditions
» Safety = Safety = Safety = Safety = Safety (very rare
* |mmunogenicity = Immunogenicity = Immunogenicity (uncommaon adverse events)
Obiecti = Feasibility = Asafe dose adverse events) * Effectiveness (how
Jectives range = Efficacy (how well wellvaccine )
vaccine prevents preventsmseas_e in
disease) Qe neyal population
overtimel
= Acritical step = Firsttrial in = Determine the = Typically = Post-licensure
before humans final dose and randomized, safety and
- proceeding to schedule controlled, effectiveness
Key points  (jpjcal trials double-blind trial surveillance

Mintz K et al Pediatrics dec 2020

Kamidani et al Current Opinion in Ped. 2021




Minors in vacc

»-Safety (long term implication)

~-Efficacy (complications and trasmission)

TABLE 1 When to Enroll Minors in Vaccine Trials for GOVID-19

: : Gemelli £
ine trial eiaac ittt

Key message

Incidence and disease severity of COVID-19 are low in chil-
dren. In order to justify childhood vaccination, COVID-19
vaccines will need to have fully demonstrated safety and
efficacy in preventing not only complications but also dis-
ease transmission. The already deleterious effect of the
pandemic on routine childhood vaccine coverage calls for
action to limit the risks for a rise in vaccine-preventable
diseases.

Approach Chesssri pilti o Adwantagies

Disadvantages

Slandard  Aler salely and efficacy in adufls  Minimizes risks 1o parbcpants

May significantly delay ellective response Lo pandemic

Enswres some potential for participant benefit  Delays vaccing for children and families

Approvable under regulations
Protecls public brus!
Earlier Miber safety but before efficacy in Reduces risks to participants
adults Reduces time to effective response to
pandemic
Redwces Lime Lo vaccane lor children and
families
Likely approvable under regulations
Earliest  Before safely or efficacy in adults  Minimizes time to effective response to
pandarmic
Minimizes time to vaccine for children and
families

Exposes participants to risks without potential beneafit

Palential loss of public trust il participants harmed

May expose participants to excessive risks

Likaly not approvable under regulations
Increased patential for loss of public trust if partcipants
harmd

Eberhardt CS et al. Pediatr Allergy Immunol. 2021;32:9-16

Mintz K et al Pediatrics dec 2020



ClinicalTrials.gov Identifier: NCT04551547

ClinicalTrials.gov Identifier: NCT04551547

oSPONSOR Sinovac Biotech Co

oRandomized, double-blinded, and placebo controlled phase 1&2 clinical trial of the SARS-CoV-2

inactivated vaccine (Vero cell).
072 pz phase 1 and 480 phase 2

oThe purpose of this study is to evaluate the safety and immunogenicity of the experimental vaccine

in healthy children and adolescents aged 3-17 years

oSubjects will be assigned to receive two doses of different dosage of experimental vaccine or

placebo on the schedule of day 0,28.

osingle-center Hebei (CHINA)

https://clinicaltrials.gov



Recombinant Novel Coronavirus Vaccine

A Clinical Trial of A COVID-19 Vaccine Named Recombinant Novel Coronavirus Vaccine

(Adenovirus Type 5 Vector)
ClinicalTrials.gov Identifier: NCT04566770

oSPONSOR CanSino Biologics Inc

oA randomized, double-blind, placebo -controlled llb clinical trial

oTo evaluate the safety and immunogenicity of Recombinant Novel Coronavirus Vaccine
(Adenovirus Type 5 Vector) in people 6 years old and above

oThe immunization schedule is two doses intramuscular injections (deltoid).

0481 partecipants

oCHINA

https://clinicaltrials.gov



BNT162b2

A Phase 3 Study to Evaluate the Safety, Tolerability, and Immunogenicity of Multiple
Production Lots and Dose Levels of BNT162b2 Against COVID-19 in Healthy Participants

ClinicalTrials.gov Identifier: NCT04713553

oSPONSOR Pfizer - BioNTech SE

oPhase 3, randomized, observer-blind study in healthy individuals.

oThe study will evaluate the safety, tolerability, and immunogenicity of the SARS-CoV-2 RNA
vaccine candidate (BNT162b2)

oPeople 12 through 50 years of age

https://clinicaltrials.gov



TeenCove study

A Study to Evaluate the Safety, Reactogenicity, and Effectiveness of mRNA-1273 Vaccine in
Adolescents 12 to <18 Years Old to Prevent COVID-19

ClinicalTrials.gov Identifier: NCT04649151

oSPONSOR ModernaTX, Inc

03000 patients

oA Phase 2/3, Randomized, Observer-Blind, Placebo Controlled Study to Evaluate the Safety,
Reactogenicity, and Effectiveness of mRNA-1273 SARS CoV 2 Vaccine in Healthy Adolescents 12
to <18 Years of Age

osingle dose level in 2 doses 28 days apart to an adolescent population

http://TeenCoveStudy.com



La vaccinazione anti SARS-CoV-2 e fondamentale per porre fine alla pandemia COVID-19
LU'unico vaccino al momento disponibile in eta pediatrica (> 16 aa) € ad mRNA (Pfizer-
Biontech)

Per i ragazzi e i giovani adulti con malattie rare e/o disabilita le evidenze di cui disponiamo
NON consentono di “preferire” un vaccino ad un altro

| dati pubblicati relativi ai vaccini al momento licenziati in Italia sono tranquillizzanti in
termini di sicurezza e protezione dal rischio di ospedalizzazione e sviluppo di forme severe
COVID-19

Sono in corso trial in fase 3 per espandere le coorti arruolate includendo gli adolescenti (>12
aa) che consentiranno di raggiungere evidenze piu robuste in termini di “sicurezza” ed

“efficacia” per la popolazione pediatrica



COVID Care for Children with disabilities
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Figure. Framework of care for children with disabilities.



Getting ‘Back to Normal’

Is Going to Take All of Our Tools

Why Get Vaccinated?

If we use all the tools we have, we stand the best
chance of getting our families, communities,
schools, and workplaces “back to normal” sooner:

Get vaccinated. Wear a mask.

Stay 6 feet from others, Wash
and avoid crowds. hands often.

www.cdc.gov/coronavirus/vaccines

To Protect Yourself, Your Coworkers, Your
Patients, Your Family, and Your Community

Building defenses against COVID-19 in this facility and in your
community is a team effort. And you are a key part of that defense.

Getting the COVID-19 vaccine adds one more layer of protection for
you, your cowarkers, patients, and family.

Here are ways you can build

o (2
@ o people’s confidence in the new
?‘ = COVID-19 vaccines in your facility,
your community, and at home:
" “ Get vaccinated and enroll in the
v-safe text messaging program to
help CDC monitor vaccine safety.
G " Tell others why you are getting

vaccinated and encourage them to

I t a l' l'l S ta r I‘S get vaccinated.
WJ' th yo u. +" Learn how to have conversations
about COVID-19 vaccine with

coworkers, family, and friends.

www.cdc.gov/coronavirus/vaccines

120570

International Council of nurses Mar 2020
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