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Disclosures

« 2024: Advisory Board meeting Astra Zeneca (Nirsevimab). Fees to be paid to
institution (but not yet received..)
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1. Welke van de onderstaande stellingen
over RSV is juist?

1. In tegenstelling tot influenza komt RSV in Nederland ongeveer het hele jaar
evenveel voor

2. Qua mortaliteit is er weinig verschil tussen influenza en RSV

3. RSV is voor ouderen een relevanter probleem dan voor jonge kinderen

4. RSV is na influenza de meest voorkomende respiratoire virusziekte
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2. Wat is juist t.a.v. RSV-vaccinatie in
Nederland?

1. RSV-vaccinatie heeft in Nederland inmiddels vergoedingsstatus

2. Er bestaat een contra-indicatie voor RSV-vaccinatie bij
immuungecompromitteerden

3. Passieve RSV-vaccinatie is inferieur aan actieve RSV-vaccinatie

4. RSV-vaccinatie kan momenteel worden toegediend naar inzicht van een
zorgprofessional, zolang de patient maar betaalt



Figuur 5. Wekelijks aantal ARI (inclusief 1AZ)-huisartsbezoeken per 10.000 inwoners van week 40
2014 t/m week 20 2024 (bron: Nivel zorgregistraties).

De zwarte lijn toont het gemiddeld aantal huisartsbezoeken per week voor de respiratoire jaren 2014/2015 - 2018/2019, de
andere lijnen tonen de wekelijkse huisartsbezoeken van de opvolgende respiratoire jaren.
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Figuur 6. Totaal aantal ARI (inclusief IAZ)-huisartsbezoeken voor de luchtwegseizoenen (week 40
tot en met week 20) 2014/2015 tot en met 2023/2024 per 10.000 inwoners per leeftijdsgroep (bron: Nivel z .Q‘
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Figuur 8. Percentage monsters van ARI (inclusief IAZ)-patiénten bij de huisarts, positief voor een
respiratoir virus tijdens het luchtwegseizoen (week 40 2023 tot en met week 20 2024), per week.
(Bronnen: Nivel peilstations en NIC-locatie RIVM).
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Figuur 9. Percentage monsters van ARI (inclusief IAZ)-patiénten bij de huisarts, positief voor een
respiratoir virus tijdens het luchtwegseizoen (week 40 2023 tot en met week 20 2024), per
leeftijdsgroep. (Bronnen: Nivel peilstations en NIC-locatie RIVM).
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Respiratory syncytial virus infections in adults: a narrative
review

Joanne G Wildenbeest*, David M Lowe*, Joseph F Standing, Christopher C Butler 'u e o :
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Havensymposium 2024 ever hang out with that guy?




Hoe erg is RSV? )

RSV mortality
« Among all adults hospitalised with RTI: 0-2-0-6%
« Among all adults hospitalised with RSV RTI: 1-12% (older adults 6-9%)

RSV admission to ICU
« Among all adults hospitalised with RSV RTI: 6-15% (older adults 11-18%)

RSV admission to hospital ' 0-04-0-09% \

« Among all adults hospitalised with RTI: 4-11% (older adults 2-6-6-7%) m0.14_0.36%
« Among medically attended older adults with RSV infection: 12%

Medically attended RSV infection i

« Among older adults with RSV infection: 17-28% T08-14%
Symptomatic RSV infection (community)

« Among all adults at high risk for severe RSV infection: 4-10% £ 3-7%

T Adults (=18 years)
Older adults (=60 years or =65 years, depending on study)

Havensymposium 2024 Wildenbeest et al. Lancet Respir Med. 2024 Oct;12(10)822-836
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Hoe erg is RSV? 1)
Adult at risk from RSV !J_L:> Early complications !J_L:> Late complications

- Older age « COPD exacerbation « Loss of function and

«COPD « Heart failure exacerbation independence

« Chronic heart failure « Hypoxia - Fatigue

« Chronic kidney disease « Respiratory failure « Deterioration in lung function

« Previous stroke « Bacterial co-infection « Deterioration in cardiac function
« Ischaemic heart disease « Delirium « Late cardiovascular events

« Diabetes « Intensive care admission (eg, ischaemic events,

« Obesity « Acute ischaemic cardiac event myocardial infarction,

« Immunosuppression « Arrhythmia or arrhythmias)

« Bacterial infection

Havensymposium 2024 Wildenbeest et al. Lancet Respir Med. 2024 Oct;12(10)822-836



Hoe erg is RSV? W)

Adult at risk from RSV [E’:> Early complications EIF:::> Late complications ‘
j‘( Adult whois | > Early complications | > Late complications
e comes immunocompromised
-(OPD. ) « Heart fail\ .
et s e and at risk from RSV
: Izrce}"n:Z:: icS tl'::::t disease gziit:::: ‘ o o . . . .
Dot e | o Stem cell transplant recipients « Bacterial co-infection « Chronic lung allograft
m—— ™|« Lung transplant recipients « Bronchiolitis obliterans dysfunction
» Other solid organ transplant « Delays to treatment for « Deterioration in lung function
recipients underlying disease (native lungs) from bronchiolitis
« Hypogammaglobulinaemia « Hypoxia obliterans
« Active malignancy, « Respiratory failure « Prolonged viral shedding,
chemotherapy « Intensive care admission evolution of new variants
« High-dose immunosuppressive « Bacterial infection
medication

Additional risk: hospital
in-patients or frequently
attending hospital
(nosocomial transmission)

Havensymposium 2024 Wildenbeest et al. Lancet Respir Med. 2024 Oct;12(10)822-836
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Nederlandse data 2022-2023

Table S. Severity of infection in those with clinically relevant respiratory syncytial virus infection (RSV)

Emergency Hospitalized Deceased*
department n=434 N=35
n=189
Male 91 (48.1%) 192 (44.2%) 17 (48.6%)
Age (median, [IQR]) 64 [49-74] 71.5 [63-81] 79 [72-86]
-20-39 23 (12.3%) 15 (3.5%) -0 (0%)
- 40-59 48 (25.7%) 61 (14.1%) -2 (5.7%)
- 60-79 93 (49.7%) 233 (53.8%) - 16 (45.7%)
I- 80 and older 23 (12.3%) 124 (28.6%) -17 (48.6%) |
Any comorbidity! 152 (80.4%) 384 (88.5%) 30 (85.7%)
Pulmonary disease 72 (38.1%) 238 (54,8%) 19 (54.3%)
|-copPD 35 (18.5%) 160 (36.9%) 16 (45.7%) I
- Asthma 29 (15.3%) 58 (13.4%) 2 (5.7%)
|Congestive heart disease (CHD) 28 (14.8%) 97 (22.4%) 12 (34.3%) I

Havensymposium 2024

Korsten et al. https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2024.10.17.24315581v1




RSV versus influenza

e Algemeen: RSV ouder en meer co-morbiditeit dan influenza
e 1-jaarsoverleving na opname: RSV 74%, influenza 81%
e Seizoensprevalentie influenza hoger dan RSV, toch weinig

mortaliteitsverschil bij 65+
e RSV 15/100.000
e Influenza 20/100.000

Havensymposium 2024 Wildenbeest et al. Lancet Respir Med. 2024 Oct;12(10)822-836
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Respiratory Syncytial Virus
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Monoclonal antibodies
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Terstappen et al. Lancet Infect Dis. 2024 Sep 23:51473-3099(24)00455-9




vaccine (mRESVIA)f

« 22 signs or symptoms
83:7% (95-88% (I,
66-0-92-2)

« 23 signs or symptoms
82-4% (96-36% Cl,
34-8-95-3)

Vaccine type Vaccine efficacy Duration of Real-world effectiveness Recommendations
protection
Bivalent prefusion-F RSV-associated LRTI with At least two USA: 73-79% for RSV- ACIP and CDC (USA)
protein-based + >2 signs or symptoms seasons associated admission to Single dose for:
(Abrysvo)* 66-7% (96-66% Cl, hospital and emergency « All adults aged 75 years or older
28.8-85-8) department visits in adults « Adults aged 60-74 years who are at increased risk
» >3 signs or symptoms >60 years of severe RSV disease
85-7% (96-66% Cl,
32:0-98.7) JQVI(UK)
Single dose for:
« All adults turning 75 years of age, with a catch-up
ASO1E adjuvanted RT-PCR-confirmed RSV- At least two USA: 77-83% for RSV- programme for adults aged 75-79 years
RSV prefusion-F related LRTI seasons associated admission to
protein-based 82:6% (96-95% Cl, hospital and emergency NACI (Canada)
(Arexvy)t 57-9-94-1) department visits in adults Single dose for:
=60 years « All adults aged 75 years or older
« Residents of nursing homes and chronic care
facilities aged =60 years
« Adults aged 60-74 years: shared decision
MRNARSV pre-F RSV-associated LRTI with Unknown Unknown ATAGI (Australia)

Single dose for:

« All adults aged 75 years and older

« Adults aged 60 years and older with risk factors
for severe RSV disease

« Aboriginal and Torres Strait Islander adults
aged 60 years or older

« Adults aged 60-74 years: shared decision

Havensymposium 2024

Wildenbeest et al. Lancet Respir Med. 2024 Oct;12(10)822-836




Prenatal : Infants Young children School children Adults Older adults*
(<0 months) : (<1year) (1-5 years) (6-17 years) (18-59 years) (>60 years)

High '
1. Burden of
severe RSV .
infection :
Low E

Maternal T
antibody ./ !
2. Immunity transfer,; :

i Immature

........

1

3. Drivers of transmissiont

assive immunisation

T . .

strategy : [ Active immunisation

@1 O

@ Chimeric vectors and live-attenuated vaccines f mMRNA vaccines

5 Protein-based vaccines

Q'[yMonoclonal antibodies

Havensymposium 2024 Terstappen et al. Lancet Infect Dis. 2024 Sep 23:51473-3099(24)00455-9
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Advies Gezondheidsraad

Persbericht @

14 februari 2024

Alle kinderen beschermen tegen RSV
via Rijksvaccinatieprogramma

Havensymposium 2024



Medische
indicaties
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Medische indicaties
Toepassing
monoklonale
antilichamen
Medische
indicaties

Opmerking

o prematuur (< 30 weken zwangerschapsduur) geboren zuigelingen < 6 maanden aan het begin van het
RSV-seizoen;

e kinderen < 1 jaar met hemodynamisch significante congenitale hartafwijking (CHD);

e kinderen < 2 jaar die in de afgelopen 6 maanden behandeling voor chronische longziekte (BPD) nodig
hadden;

¢ kinderen < 2 jaar met het syndroom van Down.

Daarnaast kunnen kinderartsen overwegen om RSV-profylaxe toe te dienen bij:

e kinderen met spinale musculaire atrofie type 1c met betere prognose door medicatie;

e prematuur (30-32 weken) geboren zuigelingen na individuele afweging en overleg met ouders, rekening
houdend met extra risicofactoren zoals leeftijd, gezinsomstandigheden en gezondheidsfactoren;

¢ zuigelingen met ernstige longaandoeningen of immunodeficiéntie zoals ernstige longhypoplasie,
congenitale hernia diafragmatica, interstitiéle longziekten of ernstig beloop van CF.

Zie ook NVK Standpunt, FMS-richtlijn BPD, FMS-richtlijn Downsyndroom en FMS-richtlijn SMA type 1.

RSV-immunisatie

Toepassing
vaccinatie

Medische indicaties

Opmerking

Op dit moment zijn er geen medische indicaties voor vaccinaties opgenomen in richtlijnen of

programma’s.
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A. Temperate Northern Hemisphere

B. Tropical Northern Hemisphere
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De huidige stand van zaken in Nederland

Actief of passief Immuungecompromitteerd
Palivizumab Passief 0-2 jaar medische indicatie

(Astra Zeneca)

Abrysvo Actief e >60 jaar Immunogeniciteit niet
(Pfizer) e Zwangeren (24-36 weken) vastgesteld

Arexvy Actief e > 60 jaar Immunogeniciteit niet
(GSK) » 50-59 jaar met risicofactoren vastgesteld

Havensymposium 2024



' 9 ‘ Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP)
%

‘ EXPLORE TOPICS VvV

ACIP Presentation Slides: October 23-24, 2024
M e et . n g Moderna coadministration with high-dose influenza vaccine [PPF]

TBD (Moderna)

Pfizer immunogenicity in immunocompromised adults, coadministration with

high-dose influenza vaccines | PPF

Dr. | Munjal

GSK season 3 efficacy, immunogenicity in immunocompromised adults [ PPF

Dr. S Gerber

FDA self-controlled case series GBS update [ PDF
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Robust Neutralizing GMTs and GMFRs in Subgroups for RSV A

GMT (95% ClI)

m Before Dose 1 1 Month after Dose 1 1 Month after Dose 2
100,000 I

10,000

1,000

RSV 50% Neutralizing GMTs

100

Solid Organ Transplant Autoimmune Inflammatory Disorders Non-Small Cell Lung Cancer End Stage Renal Disease on
(n=67) (n=94) (n=3) Hemodialysis (n=28)

6.4 7.2 8.6 6.4 210 18.8 13.8 12.5

Abbreviations: GMFR = geometric mean fold rise; GMT = geometric mean titer; NA = not applicable; RSV = respiratory syncytial virus.

Havensymposium 2024



: ." Robust Neutralizing GMTs and GMFRs in Subgroups for RSV A

FC~MT fQES/ I

Immunocompromised Population Immune Response Similar to by |
Pivotal Efficacy “RENOIR” Study After One Dose

Neutralizing GMTs (by Study/Group)

W Before Vax 1M after Dose 1  or—
100,000 sdialysis (n=28)

13.8 125

10,000

1,000

RSV 50% Neutralizing GMTs

100
Pivotal Efficacy Study "RENOIR" Immunocompromised and High Risk Study At Risk Immunobridging Study
= 60 Years 218 Years 18-59 Years

GMFR 121 8.7 17.9

Abbreviations: GMFR = geometric mean fold rise; GMT = geometric mean titer; NA = not applicable; RSV = respiratory syncytial virus; HR: High-risk; IC: Immunocompromised; PD1: Post dose 1.
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LCI richtlijn:

Als een persoon gevaccineerd wil worden, dan kan dit na
overleg met huisarts of vaccinatiebureau op eigen kosten via
de huisarts, GGD of ander vaccinatiebureau. Wat betreft

Ry passieve immunisatie is op dit moment (november 2024)
palivizumab uitsluitend op recept verkrijgbaar bij specifieke |
medische indicaties. Nirsevimab is momenteel niet
beschikbaar in Nederland

b 1

Rsv-a pref /rsv-b pref vaccin -
Gemiddelde prijs per 1 injectieflacon-set

Abrysvo, poeder voor injectievloeistof (60/60 ug) € 196,19
Gemiddeld € 196,19 bijbetalen

Havensymposium 2024
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