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COVID-19 vakcinacija pacijenata sa karcinomom: ESMO izveStaj

ESMO je izdao deset izvestaja koji se tiCu problema i zabrinutosti vezano za imunizaciju
pacijenata sa karcinomom protiv COVID-19.

Revizijom saznanja koja su nam u ovom trenutku dostupna, grupa od 16 ESMO predstavnika
napisala je i revidirala odgovore na klju¢na pitanja vezano za efikasnost i bezbednost vakcina za
SARS-CoV-2 (Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2).

Koje su vakcine u razvoju i blizu registracije?

Svetska zdravstvena organizacija (SZO) trenutno broji 214 istrazivackih projekata Kkoji imaju za
cilj razvoj imuniteta protiv SARS-SoV-2 virusa. Od ovih 214 projekata 54 je u fazi klinickih
istrazivanja. Nove tehnologije, ranija iskustva sa vakcinama protiv sli¢nih virusa i prisustvo
pretnje pandemije su ubrzali uobiCajeni razvoj vakcine — umesto par godina govori se o
vremenskom okviru od par meseci. Prezentacija SARS-CoV-2 antigena domacinu, u kontekstu
COVID-19 vakcina, bazira se na slede¢im tehnologijama: iRNK (informaciona RNK; eng.
mRNA), inaktivisani/atenuisani ili genetski modifikovani virusi, sinteticke viralne peptidne i
plazmidske DNK vakcine. Dve vakcine su odobrene od strane nekih regulatornih tela,
ukljucujuéi jednu koju je odobrila 1 evropska agencija za lekove (EMA) 21.12.2020. i odobrenje
trece se oc¢ekuje uskoro. Mnostvo vakcina se ispituje za efikasnost i nuspojave u randomiziranim
placebo-kontrolnim studijama 3. faze, u ove studije trenutno je uklju¢eno preko 100 000 ljudi.

Jedna velika studija nove iIRNK vakcine (BNT162b2) protiv SARS-CoV-2 virusa je
objavljenja. Ovo je istrazivanje 3. faze u koje je bilo uklju¢eno 43 448 ispitanika koji su primili 2
doze vakcine ili placeba (1:1 randomizacija), u razmaku od 21 dan. Primani cilj studije je
efikasnost vakcine u smanjenju slucajeva laboratorijski potvrdene COVID-19 infekcije koja je
nastala najmanje 7 dana nakon 2. doze vakcine. Pacijenti su praceni prosecno 2 meseca, broj
slu¢ajeva COVID-19 je bio 8 u grupi koja je dobila vakcinu, a 162 u grupi koja je dobila placebo
— odnos u slu¢ajevima sa teSkom klinickom slikom je 1 naspram 9 u Kkorist vakcinisane grupe.
Nuspojave su se javile u preko 50% vakcinisanih ispitanika i ukljucivale su lokalne reakcije, ali i
Ceste sistemske reakcije kao Sto su umor i glavobolja. PoviSena telesna temperatura (>38°C) se
kod 15% ispitanika koji su primili vakcinu. Ukupno je preminulo 6 ispitanika, 2 u vakcinisanoj
grupi i 4 u placebo grupi, ali svi su preminuli od drugih uzroka.
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Oko 3% svih ucesnika je imalo neku vrstu maligne bolesti. Jo§ jedno istraZivanje 3. faze koje
ukljucuje preko 30 000 ispitanika ¢e uskoro biti objavljeno. Preliminarni rezultati obecavaju
slicnu efikasnost 1 profil nuspojava kao BNT162b2.

Besbednost i efikasnost ChAdOx1 nCoV-19 vektorske vakcine bazirane na adenovirusu je
nedavno objavljenja u zbirnoj analizi koja sumira 4 klini¢ke studije, one zajedno ukljucuju 23
848 ispitanika koji su dobili 2 doze vakcine ili placeba. Jedna manja podgrupa od 2741
pacijenata u Ujedinjenom Kraljevstvu je dobila % doze kao svoju 1. dozu (niska doza, ND) i
standardnu dozu (SD) kao drugu dozu — ova podgrupa se naziva ND/SD podgrupa. Kod
pacijenata koji su dobili dve standardne doze efikasnost je 62,1% (27 COVID-19 dogadaja u
ChAdOx1 nCoV-19 grupi i 71 u kontrolnoj, placebo grupi), ali u ND/SD podgrupi efikasnost je
90,0% (3 naspram 30 dogadaja bolesti). Ukupna efikasnost vakcine je 70,4% kada se uzmu u
obzir sve grupe. 21 dan nakon prve doze bilo je 10 hospitalizacija usled COVID-19, sve u
placebo grupi: 2 su klasifikovane kao teski oblik COVID-19, ukljucujuéi i jednu smrt. Ukupno
175 teskih nuspojava se javilo kod 168 ispitanika: 84 od ovih u ChAdOx1 nCoV-19 grupi, a 91 u
placebo grupi. Tri od ovih 175 dogadaja su klasifikovani kao nuspojave mozda vezane za
vakcinu.

Veliki repertoar drugih SARS-CoV-2 vakcina je trenutno u fazi ispitivanja i one koriste razli¢ite
tehnologije: iIRNK, proteinske subjedinice, virusne vektore ili inaktivisane vakcine.

Do sada su iRNK vakcine pokazale efikasnost od >90% u zastiti od COVID-19 obolevanja i
dobro su podnesene od stranje ispitanika. S druge strane vakcine bazirane na ne-repliciraju¢im
virusnim vektorima su pokazale efikasnost od 62%-90% - ovaj §iri spektar efikasnosti je pripisan
¢injenici da nisu sve grupe ispitanika dobile istu dozu vakcine. Sve vakcine imaju druge tehnicke
zahteve za skladiStenje, trasport i administraciju. Ovi faktori, kao i adekvatna administracija,
pracenje i fakmakovigilanca su klju¢ni za uspe$no sprovodenje masovne imunizacije. Postoji jos
otvorenih pitanja u vezi sa dugoro¢nim imunitetom, dugoro¢noj bezbednosti, zastitom od blazih
oblika bolesti, imuniteta kod starijih, posledica po prenoSenje virusa i intervala ponovne
vakcinacije. Da bi odgovorili na ova pitanja potrebno je jo§ podataka tj. istraZivanja.

Konkretno kod pacijenata koji boluju ili su bolovali od karcinoma ova istrazivanja ¢e dati
odgovore na pitanja o aktivnosti vakcine, optimalne doze, bezbednosti, interakcije sa malignom
bolesti, interkacije sa antineoplasticnom terapijom i interakcije sa drugim komorbiditetima.
Posledi¢no, prospektivne opservacione studije koje se fokusiraju na pacijente sa aktivhom
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malignom boleti kojima je leCenje u toku (hemioterapija, ciljana terapija, imunoterapija) ili su
odmaklim faza bolesti ¢e pomo¢i u razreSenju ovih pitanja.

Izjava:

Efektivne i bezbedne vakcine protiv COVID-19, odobrene od strane regulatornih tela nakon
temeljne, nezavisne i robustne naucne analize treba da se primene u skladu sa programima
vakcinacije [V]. Plan farmakovigilance je obavezan u kontekstu programa vakcinacije. Dalja
istrazivanja su preporucena i potrebna da bi se generisalo vise podataka o efikasnosti vakcina, ali
1 bezbednosti u opstoj populaciji i posebnim populacijama. Ove posebne populacije ukljucuju
pacijente koji boluju ili su bolovali od karicnoma [V].
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Koja je ucestalost i tezina COVID-19 infekcije kod pacijenata sa malignom
boleséu, i kako bi ih trebalo posmatrati u odnosu na politiku o prioritetu
vakcinacije?

Pacijenti sa malignom boles¢u pokazuju veci rizik od razvijanja tezih oblika COVID-19 infekcije
[1]. Cini se da su medu pacijentima sa malignim bolestima, hematoloski i pluéni maligniteti kao i
prisustvo metastatske bolesti povezani sa pove¢anim rizikom. Pacijenti sa solidnim tumorima
imaju povecan rizik, posebno u prvoj godini nakon dijagnoze, rizik se izjednacava sa opStom
populacijom ako je dijagnoza postavljena pre vise od 5 godina [2]. Za bilo koji malignitet,
aktivna bolest donosi znacajno veci rizik od teSkog oblika COVID-19 infekcije [IV] [3, 4].
Medutim, veéa incidencija i teza klini¢ka slika kod pacijenata sa malignitetom, za razliku od
onth bez maligne bolesti, predstavljaju zapazanja zasnovana na nekomparativnim
retrospektivnim studijama. Podaci o stvarnoj ucestalosti i direktnim poredenjima ostaju
nepoznati. Vecina studija nema neophodan kriterijum za izraunavanje stvarne ucestalosti [IV].

Stope tezine klinicke slike i mortaliteta iz registra COVID-19 i konzorcijuma za rak (CCC19) i
drugih kohorti kretale su se u rasponu od 5% do 61% (metaanaliza je pokazala 26%), Sto je
mnogo viSe nego u opstoj populaciji (~ 2% -3 %), treba naglasiti da su ovo neprilagodene stope.
Populacija obolela od malignih bolesti je ve¢inom starijeg Zivotnog doba sa viSe pridruZenih
komorbiditeta, losijim performans statusom. [IV]

Infekcija SARS-Cov-2 virusom takode moZe rezultirati znacajnim 1 porazavajué¢im kasnjenjem u
strategijama skrininga, dijagnostike, leCenja 1 pracenja pacijenata sa malignim bolestima, $to na
kraju moZe prouzrokovati povecani rizik od morbiditeta i mortaliteta povezanog sa malignitetom,
kao 1 veliko ekonomsko opterecenje i veliki broj pacijenata kojima je potrebna nega u
zdravstvenim sistemima. StaviSe, &ini se da je uticaj na cenu klini¢kih ispitivanja veoma
znacajan i Stetan, iako je ovo tesko merljiva kategorija [V].

lako su dokazi u vezi sa vakcinacijom kod pacijenata sa malignim bolestima ograniceni, ima
dovoljno dokaza koji podrzavaju antiinfektivnu vakcinu (izuzimajuéi zive atenuisane vakcine 1
replikaciono kompetentne vektorske vakcine) ¢ak i kod pacijenata sa malignim bolestima koji su
na imunosupresivnoj terapiji [5-7]. Smanjeni zastitni efekti mogu se javiti kod pacijenata leCenih
lekovima koji ispoljavaju dejstvo na B ¢elije (anti-CD19, anti-CD20, anti-CD10 monoklonska
antitela 1 CD19 CAR-T ¢elije) s obzirom na neoptimalni imunoloski odgovor [8-12]. MozZe se
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ocekivati da ¢e se nivo efikasnosti generalno smanjiti u odredenim populacijama pacijenata sa
malignitetima sa intenzivhom imunosupresijom, kao §to su primaoci transplantacije
hematopoetskih mati¢nih ¢elija [V] [5-7]. Medutim, na osnovu ekstrapolacije podataka iz drugih
vakcina 1 mehanizma delovanja COVID-19 vakcina (koje nisu zive), moguce je proceniti da se
efikasnost 1 bezbednost vakcinacije protiv. COVID-19 moZze posmatrati kao priblizno
ekvivalentna kao i kod pacijenata bez maligne bolesti, iako nedostaju podaci iz klinickih
ispitivanja [V]. Pored pacijenata sa transplantiranim mati¢nim c¢elijama, efikasnost COVID-19
vakcine takode moze da varira kod pacijenata sa razli¢itim karakteristikama maligne bolesti
(vrsta tumora, stadijum bolesti, boles¢i ili terapijom indukovana imunosupresija); medutim, ¢ini
se da efekti vakcinacije znatno premasuju rizike [V].

Vreme za sprovodenje vakcinacije zavisi od slucaja do slucaja, to jeste od zapocinjanja sistemske
terapije, 1 u idealnom slucaju bi bilo pozeljno dati vakcinu pre pocetka sistemske terapije;
medutim, ako je pacijent ve¢ zapoCeo sistemsku terapiju, ima smisla primeniti vakcinu tokom
terapije [V].

Pokazalo se da vakcinacija zdravstvenog osoblja protiv gripa smanjuje nozokomijalni prenos
infekcije u sluaju leGenja i kontakta sa obolelim od malignih bolesti [13]. Stavise, odredeni
pacijenti sa oslabljenim imunitetom mozda neée posti¢i dovoljan imunoloski odgovor na
vakcinaciju. Ovo pruza opravdanje za vakcinaciju zdravstvenog osoblja koje radi u visoko
rizicnom okruZenju . [Dokazi III za gripu]

Izjava:

Pacijenti sa malignim bolestima imaju povecani rizik od teske COVID-19 infekcije (tj.
Hematoloski maligniteti koji zahtevaju hemioterapiju ili aktivni, uznapredovali solidni tumori ili
postojanje solidnog tumora od ¢ijeg lecenja je proSlo manje od 5 godina) i treba ih vakcinisati
protiv SARS-CoV-2 infekcije bez obzira na bilo koje druge indikacije ( tj. starost) i oni se
pozicioniraju na visokom nivou prioritetnih osoba za vakcinaciju [V].

Pacijenti koji su dobijali lekove koji deluju na B ¢elije u prethodnih 6 meseci mogu imati
smanjenu zastitu. Rok za vakcinaciju nakon alogene transplantacije mati¢nih ¢elija treba da sledi
opste preporuke - obicno, u odsustvu bolesti graft vs host disease (GvHD), vakcina se moze
primeniti 6 meseci nakon transplantacije matic¢nih celija [V].

Pacijenti u klini€kim ispitivanjima, npr. primena imunoterapije, ne smeju biti liSeni vakcinacije
protiv. COVID-19; zbog toga treba uloziti odredene napore i1 izmene protokola klini¢kih
ispitivanja kako bi se omogucila istovremena vakcinacija protiv COVID-19 virusa.
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Zdravstvenim radnicima koji leCe i rade sa pacijentima sa malignim bolestima treba dati prioritet
u primanju vakcine kako bi minimalizovali Sanse nozokomijalni prenos [III].

Efikasnost i trajanje imuniteta kod pacijenata sa malignim bolestima jo§ uvek su nepoznati i
neistrazeni. S obzirom na Cestu imunoloS§ku ugroZenost ovih pacijenata, predlazemo pracenje u
smislu vodenja registara i namenskih klinickih ispitivanja [V].

Nakon vakcinacije protiv COVID-19 virusa potreban je strog nadzor i pracenje pacijenata sa
malignim bolestima radi procene potencijalnih neZeljenih efekata i merenja klinic¢kih ishoda, npr.
infekcija, tezina klini¢ke slike i smrtnost od COVID-19 infekcije, komplikacije same maligne
bolest itd. [V]. Fizicke mere distanciranja, maske, viziri, sredstva za dezinfekciju i druge
higijenske mere i dalje su neophodne tokom pandemije, i svakako bi trebalo da se primenjuju
zajedno sa strategijom vakcinacije [V]
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Kakva je sposobnost pacijenata obolelih od raka da uspostave imuni odgovor
nakon vakcinacije?

Podaci o humoralnom i celularnom imunoloskom odgovoru na antivirusnu vakcinaciju kod
pacijenata sa rakom su retki i uglavnom se bave pitanjem vakcinacije protiv gripa [1,2].
Opservacione klinicke studije pokazuju da se nizi mortalitet i morbiditet od gripa primecuju kod
pacijenata sa rakom koji prime vakcinu protiv gripa [II] [3], Sto ukazuje na efikasan imunoloski
odgovor.

Kod pacijenata sa rakom pluéa i dojke, humoralni imunoloski odgovor na vakcinaciju je
adekvatan, iako nisu svi pacijenti primali hemioterapiju [IV] [4,5]. U studiji sa pacijenatima sa
razli¢itim solidnim tumorima, odgovor na vakcinaciju bio je bolji nego kod pacijenata sa
limfomom [IV] [6].

Kod pacijenata koji primaju hemioterapiju, ocekuje se da ¢e stope serokonverzije i serozastite
biti nize nego u opstoj populaciji [IV] [7], ali ne i1 kod pacijenata koji primaju monoterapiju
“checkpoint” inhibitorima koji ciljaju protein programirane celijske smrti 1(PD-1) / ligand
programirane ¢elijske smrti 1 (PD-L1) [IV] [8].

Kod pacijenata koji primaju hemioterapiju, multiple doze vakcine mogu pomoci u postizanju
odgovarajuce stope serokonverzije i seroprotekcije. Kao ilustracija, u nerandomiziranoj studiji
druge faze na 65 pacijenata sa solidnim tumorima koji su primali hemioterapiju (+/- molekularna
target terapija) tokom sezone gripa 2009. godine, 5% pacijenata imalo je vakcinalne titre
specifi¢nih antitela za inhibiciju hemaglutinacije koja su bila > 1:40 na pocetku. Posle jedne 1
druge doze vakcine HLIN1v sa ASO3A, stope seroprotekcije (tj. udeo ucesnika sa titrima antitela
>1: 40) iznosile su 48%, odnosno 73%, a stope serokonverzije 44%, odnosno 73% [111] [9].

Kad god je to moguce, primenu vakcine treba izvrSiti pre zapo¢injanja hemioterapije [V] [2].
Kod pacijenata koji su ve¢ zapoceli hemoterapiju, postoje¢i podaci ne podrzavaju odredeno
vreme primene u odnosu na primenu hemioterapije [111] [2, 9].

Da bi se stvorio zaStitni imunitet nakon vakcinacije, potreban je intaktan imunitet domacina,
posebno u pogledu prezentacije antigena, aktivacije B- i T-¢elija. U tom kontekstu, vakcinacija
moze biti manje efikasna kod pacijenata koji primaju antitela protiv B-limfocita ili intenzivnu
hemioterapiju (npr. indukciona ili konsolidaciona hemioterapija za akutnu leukemiju), jer
odgovor antitela moZe biti nizak zbog iscrpljivanja B-¢elija, mada uloga i potencijalni zasStitni
efekat T-¢elijskog imuniteta nije opsezno proucavan [V] [2].
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Nivo dokaza je slab zbog malog broja studija i njihove metodologije; placebo kontrolisana
randomizovana kontrolisana ispitivanja antivirusne vakcinacije medu odraslima sa rakom cesto
se smatraju eticki upitnim [V] [2]

IN CANCER PATIENTS

Izjava:

Akumulirani dokazi o vakcinaciji protiv gripa sugerisu da pacijenti sa rakom mogu da uspostave
zaStitni imunoloski odgovor od anti-SARS-CoV-2 vakcine, iako nivo imunosti moze da se
reguliSe nizom faktora (vrsta maligniteta, antineoplasti¢na terapija i vreme njene primene, vec
postoje¢a imunoloska disfunkcija, kondicija) [V]. Potrebni su podaci o interakciji takvih faktora
sa vakcinalno izazvanim imunitetom kod pacijenata sa rakom.
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Koji je rizik od interakcije SARS-CoV2 vakcine sa antineoplasti¢nim
terapijama?

Nijedno ispitivanje vakcine protiv SARS-CoV-2 ne ukljuCuje pacijente koji primaju
imunosupresivnu terapiju, iako su prikupljeni podaci nekih pacijenata sa rakom. Vecina
ispitivanja zahteva od pacijenata da budu bez imunosupresivne terapije na odredeni period kako
bi bili podobni za vakcinaciju.

Trenutno razvijene vakcine protiv SARS-CoV-2 su: Zive oslabljene / ne-repliciraju¢e vakcine
(koje koriste vektore kao adenovirus ili virus boginja), vakcine zasnovane na mRNK ili vise
konvencionalne vakcine koje sadrze podjedinice proteina [1].

Zive vakcine su generalno kontraindikovane kod pacijenata pod imunosupresivnom terapijom
[V] [2,3]. Zaista su moguci ozbiljni nezeljeni dogadaji, kao $to je pokazano sa BCG vakcinom
(Bacillus Calmette-Guerin) [3]. Jedna od razvijenih anti-SARS-CoV-2 Zivih vakcina koristila je
replikacijski nedostajuci vestacki adenovirusni vektor (ChAdOK1).

Nema objavljenih podataka o imunogenosti i interakciji antivirusnih vakcina zasnovanih na
mRNK sa antineoplasti¢nim terapijama kod pacijenata sa karcinomom. Neke od ovih vakcina su
inkapsulirane u male liposome, vektore za koje se o¢ekuje da se akumuliraju u tkivima tumora.
Povecana apsorpcija ovih liposoma od strane tumorskih tkiva je teoretski moguca i moze uticati
na imunogenost takvih vakcina [V] [4]. Suprotno , vakcine zasnovane na mRNA protiv
nezaraznih bolesti (npr. Melanoma) testirane su na pacijentima sa karcinomom u poslednjih 10
godina, bez opserviranih specificnih bezbednosnih zabrinutosti [5]. Retrospektivni podaci
sugeriSu dobru podnosljivost i sigurnost vakcinacije protiv gripa kod pacijenata sa rakom koji
primaju imune ‘“checkpoint” inhibitore [6-8], kao 1 kod pacijenata na citotoksicnoj terapiji ili
terapiji ciljanim agensima [9, 10].

Na kraju, u vezi sa vakcinama koje sadrze podjedinice proteina, ne postoje jasni konkluzivni
dokazi u pogledu upotrebe inaktivisane influenca vakcine sa ili bez adjuvansa kod pacijenata sa
karcinomom. [I1] [11].
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Izjava:

Iako ne postoje ocigledne sigurnosne brige, postoji jasna potreba za generisanjem podataka o
preferenciji tehnologije vakcina i interakciji SARS-CoV-2 vakcina sa antineoplastiénim
terapijama kod pacijenata sa rakom, $to potencijalno moze uticati na efikasnost, doziranje ili
toksi¢nost, putem pracenja unutar studija, posle studija, te tokom registracionog monitoringa [V].
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Koja su prioritetha razmatranja koja treba primeniti kod pacijenata sa

karcinomima kako bi se identifikovale grupe sa razli¢itim prednostima za
vakcinu protiv SAES-CoV2?

Strategije vakcinacije objavljene su Sirom sveta kako bi davanje vakcine postalo prioritet u
razli¢itim populacijama [1]. Svetska zdravstvena organizacija (WHO) smatra staije osobe i
zdravstvene radnike prvim prioritetima (odnosno faze 1b i 1a), a pacijenti sa karcinomima
pozicionirani su u fazu 2 [2,3]. U Sjedinjenim DrZavama (SAD), profesionalci se smatraju
prioritetima (la), a slede pacijenti sa karcinomima i stariji > 65 godina (1b) [4]. U Australiji su
profesionalci, oni sa komorbiditetima poput karcinoma i starijih osoba, prvi prioritet za
vakcinaciju protiv COVID-19 [5]. U Evropi, Velikoj Britaniji i Francuskoj svoje prioritete
preporuka zasnivaju na starosti pre nego na komorbiditetima kao sto je karcinom [6,7]. Belgija,
Luksemburg i Svedska vakcinisaée prioritetne pacijente sa karcinomima i zdravstvene radnike
[8-10]. U nemackom zajednickom dokumentu o stavu ,osobe (grupe lica) koje imaju znacajno
povecan rizik od ozbiljnog ili fatalnog napredovanja bolesti zbog starosti ili osnovnog
zdravstvenog stanja” imaju prioritet [11]. Medutim, pacijenti sa karcinomima ne predstavljaju
homogenu populaciju.

Generalno, maligna bolest otkriva tri aspekta puteva: pacijenti sa aktivnom bole$¢éu na lecenju,
oni sa hroni¢nom bole$¢u nakon specificnog leCenja i pacijenti u fazi prezivljavanja. U
fazi,,prezivljavanja”, prethodne studije su otkrile ve¢i rizik od komplikacija povezanih sa gripom
kod pacijenata sa karcinomima u poredenju sa kontrolnom grupom bez karcinoma, posebno kod
hematoloskih pacijenata prezivelih od karcinoma [12]. Shodno tome, ¢ini se da je vakcinacija od
sustinske vaznosti za zastitu prezivelih zajedno sa pacijentima u hroni¢noj fazi njihove maligne
bolesti bez aktivnog leCenja [V]. Pitanje je nelagodnije kod pacijenata sa aktivnom boleS¢u na
antikancerogenoj terapiji kod kojih bi vakcinacija mogla smanjiti efikasnost ili neZeljene
dogadaje. Pored toga, nema sakupljenih podataka koji analiziraju ulogu vakcine u zastiti od
COVID-19, zastiti od SARS-CoV-2 infekcije (na nivou sluzokoze) i zastiti od prenosa SARS-
CoV-2 kod pacijenata sa karcinomima.

Prihvatljivost vakcinacije protiv COVID-19 dostigla je 69% medu odraslima u SAD-u, narocito
ako bi im lekar preporucio vakcinaciju [13]. Informisani pristanak i zajednicke odluke treba da
budu pravilo za raspravu o prednostima i rizicima vakcinacije protiv COVID-19 kako bi se
sprecilo dvostruko ugroZavanja pacijenata: karcinom 1 infekcija.
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Izjava:

lako priznajemo potrebu za generisanjem podataka u kontekstu ispitivanja ili registara, kako
bismo procistili profil rizika / koristi i dali prioritet podgrupama pacijenata sa kaarcinomima za
vakcinaciju protiv SARS-CoV-2 predlazemo postupak u ¢etiri koraka [V]:

Korak 1: Razmotrite fazu maligne bolesti i terapije: aktivni karcinom na le¢enju, hroni¢na bolest
nakon lecenja ili prezivljavanje.

Korak 2: Uzmite u obzir starost, kondiciju / stanje performansi i medicinske propratne bolesti
kao opste faktore irzika; tacnije gojaznost, dijabetes melitus, hipertenziija, respiratorni, sré¢ani i
bubrezni poremecaji.

Korak 3: Razmotrite interakcije povezane sa vakcinom na tumoru ili na efikasnost lecenja.

Korak 4: Obezbedite informisani pristanak i pobolj$ajte donosSenje zajednickih odluka.
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DODATAK:

Kriterijumi za isklju€ivanje za

Vakcine Companija |Klinicka studija
identifikator

MRNA-1273 Moderna / NCT04470427

pacijentkinje sa kancerom
Pacijenti koji su primili sistemsku

(Lipid NIAID imunosupresivnu ili imunomodifikovanu
nanoparticle- terapiju >14 dana unutar 6 meseci pre
MRNA) skrininga
BNT162b2 BioNTech, NCT04368728 Pacijenti koju su primili
(Lipid Pfizer, imunosupresivnu, uklju€ujuci citostatike
nanoparticle- Fosun Pharma ili sistemske kortikosteroide zbog
MRNA) karcinoma-
Ad5-nCoV  CanSino NCT04526990 PAcijenti sa trenutnom dijagnozom i
(Non- Biologics tretmanom karcinoma (osim basal cell
replicating NCT04540419 carcinoma of the skin and cervical
Adenovirus carcinoma in situ)
Type 5
Vector)
Gam-Covid- Gamaleya NCTO04530396 Istorija bilo koje maligne bolesti
Vac Research

Institute (RESIST)
(Sputnik V)

NCT04564716

Adeno-based
(rAd26-
S+rAd5-S)
Ad26.COV2. Beth Israel NCTO04505722 MAlignitet unutar 1 godine pre skrininga
S/ INJ- Deaconess osim, squamous and basal cell

78436735  Medical Center (ENSEMBLE)

(Adenovirus and Johnson & NCT04614948
Type 26 Johnson
vector) (Janssen) (ENSEMBLE 2)

carcinomas of the skin and

carcinoma in situ of the cervix, ili drugi
maligniteta sa minimalnim rizikom za
povrat bolesti. Pacijenti koji primaju
hemioterapiju, imunomodulatore unutra
6 meseci pre administracije vakcine i/ili
vreme studije.
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ChAdOx1 University of NCT04516746 Istorija o primarnom malignitetu osim
Oxford/ maligniteta sa niskim potencijalom
nCov-19 NCTO04540393 povrata bolesti nakon kurativnog
(AZD-1222) AstraZeneca tretmana ili metastaza ( primer
(COV002 and  indolentni karcinom prostate) prema
(Non- COV003) misljenju istrazivaca.
Replicating
ISRCTN8995142
Viral Vector) 4
CTRI/2020/08/02
7170
NVX- Novavax (UK) 2020- (UK) Trenutna dijagnoza ili tretman
CoVv2373 004123-16/ karcino prema uputama istrazivaca).
2019nCoV-301
(Protein (US) Aktivni malignitet pod terapijom
Subunit) (Us) unutar 1 godine pre studijske vakcine
NCT04611802 / osim maligniteta izleCenih ekscizijom
2019nCoV-301 prema uputama istrazivaca).
CoVLP Medicago NCT04636697 Bilo koje potvrdeno ili suspektno
imunosupresivno stanje, ukljuCujuci
(Plant- /IGSK karcinom. Pacijenti koji primaju
derived VLP citostatik, antineoplastic ili
adjuvanted imunosupresante unutar 36 meseci pre
with GSK vakcinacije
or Dynavax a
djs)
COVID-19  Chinese NCT04466085 Istorija bilo koje maligne bolesti
Vaccine Academy of  (ph 2)
Medical
(Protein Sciences/ Phase Ill announ
Subunit) ced on
Anhui Zhifei  November 20,
Longcom 2020.

20



COVID-19 VACCINATION

IN CANCER PATIENTS &
T eV il m s

BBIBP-CorV Wuhan
Institute of
(Inactivated) Biological
Products
/ Sinopharm

ChiCTR2000034
780

ChiCTR2000039
000

NCT04612972

Istorija bilo koje maligne bolesti

CoronaVac Sinovac Biotec NCT04456595

(Inactivated) h

(PROFISCOV)

669/UN6.KEP/E
C/2020

Primena hemioterapije ili radioterapije
unutar 6 meseci pre ukljucivanja ili
planiranja koriStenja unutar 2 godine od
pracenja ukljucivanja.

Istorija maligniteta, antineoplasti¢ne

NCT04582344 hemioterapije, radioterapije,
imunosupresije u poslednjih 6 meseci.
NCT04617483
Covaxin Indian Council CTRI/2020/11/02 Tretman imunosupresivima,
(Inactivated) of Medical 8976 citostaticima ili koriStenje antikancerske
Research / hemioterapije ili radioterapije unutar 36
Bharat meseci .
Biotech
BCG Murdoch NCT04327206 Istorija bilo koje maligne bolesti
Children’s
Research (BRACE)
Institute
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