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Tervisekaitseinspektsioon

Gripp on aasta-aastalt korduv hingamisteede epideemilise iselomuga nakkushaigus,
mille tekitajaks oleva gripiviiruse antigeenne struktuur muutub tuntud
haigustekitajatest kdige kiiremini.

Oma korge epideemilise potentsiaali tdttu on gripp tdnapédeva iiks levinumatest
nakkushaigustest, mille vastu on vdimalik inimesi kaitsta nii vaktsiini kui
kemoprofiilaktiliste preparaatidega. Inimeste kaitsmine on seda tidhtsam, et epideemia
ja pandeemia tingimustes on elanike tabatus 1-5% ning vanurite ja kroonilisi haigusi
podevate inimeste tabatus 40-50% koos korge suremusega.

Gripivaktsiin

Inimeste immuniseerimiseks kasutatakse inaktiveeritud gripivaktsiini, mis sisaldab
kahte A-tiiiibi (A/HIN1 ja A/H3N2) ning iihte B-tiiiibi antigeeni. Vaktsiinviirusi
paljundatakse kanaembriio rakkudes, mistdttu gripivaktsiin voib ka pirast hoolikat
puhastamist sisaldada viikeses koguses munavalku. Sdilitusainena on vaktsiini
koostises aastakiimneid kasutatud tiomersaali. Maailma Tervishoiuorganisatsioon ja
autoriteetne USA nakkushaiguste ennetamise ja kontrolli keskus kinnitavad, et
vaktsiinide koostises leiduvad iilivdikesed tiomersaali kogused on nii lapse kui
tdiskasvanu organismile ohutud. (1,2,3)

Nimetatud koostisega vaktsiin kaitseb ka teatud erinevusega gripiviiruste (A/H1N2)
vastu, kuid ei kaitse sootuks erineva struktuuriga (A/H5NT1) viiruste eest.

Gripivaktsiini efektiivsus

Inaktiveeritud gripivaktsiini efektiivsus sdltub mitmetest omavahel seostuvatest
teguritest: 1) vaktsiinviiruse antigeense struktuuri vastavusest antud perioodil
ringlevate gripiviiruste struktuurile; 2) vaktsineeritava inimese vanusest ja
immuunkompetentsusest; 3) gripi kliinilise ja laboratoorse diagnostika tdpsusest.
Vaktsiinviiruse antigeense struktuuri sarnasuse korral ringlevate gripiviirustega on
vaktsiini kaitseefektiivsus laboris kinnitatud gripi vastu kuni 65 aasta vanustel
inimestel 70-90% (4). Ule 65 aasta vanustel ja kroonilisi haigusi pddevatel
hoolekandeasutustes mitte elavatel inimestel on vaktsiini efektiivsus keskmiselt 58%
ning vildib 30-70% efektiivsusega pneumooniat ja hospitaliseerimist ning kuni 75%
efektiivsusega surmajuhte (5). Hooldekodudes elavatel inimestel on vaktsiini
kaitseefektiivsus olnud 30-40%, kuid aitab 50-60% efektiivsusega viltida
hospitaliseerimist ja pneumooniat ning 80% efektiivsusega surmajuhte (6).

Lapse organism moodustab kaitsval tasemel gripiviiruse antikehi alates kuue kuu
vanusest. 11115 aasta vanustel lastel on vaktsiini kaitseefektiivsus gripihaigestumise
eest 77-91% (7) ning 61124 kuu vanustel lastel iile 89% (8). Vaktsiini
kaitseefektiivsus gripi-indutseeritud keskorvapoletiku eest on 30% (8), kuid samas on
andmeid ka selle puudumise kohta (8).

Gripivaktsiini kasuefektiivsus



USAs tehtud gripivastase vaktsineerimise uuringud kinnitavad selle kasuefektiivsust:
tootavatel inimestel viheneb 34-44% vorra arstikiilastuste arv, 32-45% vorra
toopdevade kadu ja 25% vorra antibiootikumide tarvitamine (4). 18[164-aastaste
kroonilisi haigusi mittepddevate inimeste {ihe gripijuhu maksumus on 6014000
dollarit (10) ja keskmine aastane kokkuhoid 13,66 dollarit iihe vaktsineeritud inimese
kohta, kusjuures 78% sellest moodustas kokkuhoid t66 produktiivsuse vihenemise
viltimise arvelt (11). USA-s oli 2001-2002 aasta gripihooajal 50-64-aastaste inimeste
immuniseerimisega hdlmatus 35% ja 65-aastastel ning vanematel inimestel 67%,
tervishoiutdotajatel 36% ning riskirithmadesse kuuluvatel inimestel 21-29%. Alates
1993. aastast korvab USA-s gripivastase immuniseerimise kulud haiguskindlustuse
siisteem Medicare.(12)

Gripivastase immuunvastuse kujunemine

Gripiviiruse vastane immuunsus pohineb eeskitt humoraalsel immuunsusel, st
seerumiantikehade tekkel, kuid selles osalevad ka sekretoorsed IgA-antikehad ja
rakuimmuunsus. Uks-kaks nidalat pirast esmasvaktsineerimist ilmuvad verre viirusi
neutraliseerivad, hemaglutinatsiooni pidurdavad ja neuraminidaasi antikehad, mis
saavutavad korgtaseme kolmandal-neljandal nadalal. Viirusantikehad piisivad terve
inimese veres kuid ja aastaid, riskiriihma inimestel moni kuu.

Vaktsiin-indutseeritud antikehad on gripiviiruse alltiiiibispetsiifilised ja need ei kaitse
juhul, kui ringlusse ilmub muutunud antigeense struktuuriga viirus. Kaitsva
efektiivsusega on neutraliseerivad antikehad tiitris 1:8 ja hemaglutinatsiooni
pidurdavad antikehad tiitris 1:40 (vanuritel ja immuunkompetentsuse hilvetega
inimestel 1:80).

Sekretoorsete IgA antikehade tase saavutab maksimumi 14. nakatumise jargsel
pdeval. Need antikehad esinevad siiljes, rogas, ninaeritises, trahhea sekreedis. Enne
antikehade ilmumist tdidavad gripiviiruse vastast kaitsefunktsiooni tsiitotoksilised T-
liimfotsiiiidid ning hingamisteede limaskesta rakkudes ka monotsiiiidid.

Kes kuuluvad vaktsineerimisele?
Gripi vastu on soovitatav vaktsineerida koiki elanikke alates kuue kuu vanusest ning
eriti vajalik on see gripi riskirithma kuuluvatele inimestele.

Gripi riskirithmad

Gripi riskirithma kuuluvad need inimesed, kellel on suurenenud grippi nakatumise oht
ning oht tdsiste gripijargsete tiisistuste tekkeks.

- 65-aastased ja vanemad inimesed

- hooldeasutuste ja pikaravihaiglate kroonilisi haigusi pddevad patsiendid

- kroonilisi kopsu- ja vereringeelundkonna haigusi (sealhulgas bronhiaalastmat)
podevad tdiskasvanud ja lapsed

- eelmise aasta jooksul korduvalt krooniliste ainevahetushaiguste (sealhulgas
suhkurtdve), neeruhaiguste, hemoglobinopaatiate ja immuunpuudulikkuse (sealhulgas
HIV-nakkuse kaugelearenenud staadium, AIDS ja immuunsupressioonravi saavad
patsiendid) tottu hospitaliseeritud voi ravitud tdiskasvanud ja lapsed

- kuue kuu kuni kaheksateistkiimne aasta vanused lapsed ja noorukid, kes saavad
pikaajalist aspiriinravi (Reye siindroomi tekke ohu tottu grippi nakatumisel)

- naised, kelle raseduse teine voi kolmas trimester langeb gripihaigestumise
sagenemise vOi epideemia perioodile

- krooniliste vereringe- ja hingamiselundkonna haiguste suure esinemissageduse tottu
kuuluvad Eestis eelisvaktsineeritavate riihma ka 50-64 aasta vanused inimesed



Grippi nakatumise ja gripiviiruse riskirithma patsientidele levitamise viltimise
nididustuse tottu kuuluvad vaktsineerimisele

- tervishoiutdotajad (sealhulgas kiirabitootajad), kes on pidevas kontaktis gripi
riskiriithma kuuluvate patsientidega

- gripi riskiriithma kuuluvate patsientide perekonnakontaktsed (sealhulgas lapsed) ja
nende hooldajad/pdetajad

- hooldeasutuste tootajad

- kuni kahe aasta vanuste laste (neil esineb sageli gripitiisistusi) emad-isad ja muud
hooldajad

- kuni kuue kuu vanuste laste emad-isad ja muud hooldajad, sest neid lapsi ei
vaktsineerita gripi vastu.

Gripi riskirithma mittekuuluvatest inimestest viibivad korgenenud grippi nakatumise
ohus ja kuuluvad eelisvaktsineerimisele

- tervisekaitseametnikud

- inimestega tihedalt suhtlevad ja rahvarohketes kohtades todtavad inimesed: Opetajad,
kasvatajad, sotsiaaltootajad jm

- suletud kollektiivides elavad inimesed: iihiskodude elanikud, kaitsevielased,
spordilaagrite elanikud, vangid jm

- gripi epideemiast haaratud maadesse reisivad inimesed

Rasedate ja rinnaga toitvate emade vaktsineerimine

Inaktiveeritud gripivaktsiin ei kahjusta loote arengut.(13) Rasedus suurendab
gripitiisistustuste tekke tdendosust eeskdtt nendel naistel, kes pdevad kroonilisi
haigusi. Seetottu peaksid sellesse riithma kuuluvad rasedad naised olema
vaktsineeritud gripi vastu enne gripihooaja algust sdltumata raseduse perioodist.
Gripivaktsiin ei ole ohtlik rinnaga toitvale emale ega imikule ning rinnaga toitmine
omakorda ei mdjusta immunvastuse kujunemist.

Viikelaste vaktsineerimine

Gripi hooaja eel on soovitatav vaktsineerida koiki lapsi, poorates esmatdhelepanu
kuni kolme-nelja aasta vanustele lastele, kroonili haigusi pddevatele lastele, lasteaias
ja koolis kéivatele lastele. Nagu eelnevalt mirgitud, vihendab nende laste nakatumise
toendosust ka pereliikmete voi hooldajate, aga ka Opetajate ja kasvatajate
vaktsineerimine gripi vastu.

HIV-nakatunud inimeste vaktsineerimine

Gripp kulgeb HIV-nakkusega inimestel vihenenud immuunsuse foonil raskemas
vormis, pikemaajaliselt ning tiisistuste tekke risk on suur.

Piisava immuuntasemega HIV-positiivse inimese organism vastab gripivaktsiinile
normaalselt, vihenenud immuuntasemega (CD4-positiivsete T-liimfotsiiiitide arv on
alla 400/mm?3) organism puudulikult.(14) Vaktsineerimine ei pohjusta HIV-nakkuse
progresseerumist.

Kuna gripivaktsiin voib indutseerida positiivse immuunvastuse kujunemist, on
soovitatav HIV-positiivseid inimesi vaktsineerida enne gripihooaja algust.

Vaktsineerimise vastundidustused
Inaktiveeritud gripivaktsiini el manustata
- munavalgu iilitundlikkuse korral



- iilitundlikkuse korral vaktsiini muude koostisosade suhtes
- ageda palavikulise haiguse moddumiseni

Vaktsineerimise ajastamine

Arvestades gripi epidemioloogilise seire andmeid, on soovitatav gripivastane
vaktsineerimine, alates eelnimetatud gripi riskirithmadest, Eestis ldbi viia
oktoobrikuus ning jéitkata seda novembris-detsembris. Juhul kui uue hooaja
gripivaktsiin on varakult saadaval, tuleks riskiriihma kuuluvate patsientide
vaktsineerimist alustada juba septembrikuus. Kuna gripi aktiivsus voib piisida
martsikuu 16puni kuni aprilli alguseni, ei ole hilja inimesi vaktsineerida ka jaanuaris-
veebruaris, sest gripi-immuunsus kujuneb vilja teise immuniseerimisjirgse nddala
16puks.

Vaktsineerimise kdrvalnihud

Inimestele gripivaktsiini pohjustatud voimalike korvalnidhtude olemuse selgitamisel
tuleks arstil rohutada, et 1) tegemist on ohutu ja suure efektiivsusega vaktsiiniga, mis
el pOhjusta grippi haigestumist ja 2) vaktsineerimise jirgne haigestumine monda teise
respiratoorsesse nakkusesse on juhuslik kokkulangemine, sest muid respiratoorseid
viirusnakkusi pohjustavaid viirusi on kiimneid (paragripi, respiratoor-siintsiitiaalne,
adeno-, entero-, rino- jm viirused).

Vaktsineerimisjirgsed kohalikud reaktsioonid

Kohalikud reaktsioonid vdivad tekkida peamiselt lastel.

- Valulikkus siistimiskohal kestusega kuni kaks pdeva (esinemissagedus 10-64%)
- Kerge turse ja punetus (20-28%)

- Loove (védga harva)

Vaktsineerimisjirgsed siisteemsed reaktsioonid

Vaéivad esineda eeskitt nendel lastel, kes ei ole varem kokku puutunud gripiviiruse
antigeeniga, vOi kroonilisi haigusi pddevate lastel. Siisteemsed reaktsioonid vdivad
ilmuda kuus kuni kaksteist tundi pirast vaktsiini manustamist ja kaovad ithe-kahe
pdeva moddumisel.

- palavik

- halb enesetunne

- lihasevalu

- allergiline astmahoog, anafiilaksia, angioddeem, ndgesetoveloove (viga harva)

- kirjanduses on andmeid Guillain!-Barré siindroomi esinemise kohta sagedusega iiks
juht iithe miljoni vaktsineeritu kohta kuue niddala jooksul pérast vaktsineerimist (22)

Samaaegne vaktsineerimine teiste vaktsiinidega

Inaktiveeritud gripivaktsiin ei avalda pérssivat toimet teiste inaktiveeritud ja
elusvaktsiinide poolt indutseeritud immuunvastusele. Seetottu voib tdiskasvanuid
samaaegselt vaktsineerida muude vaktsiinidega, néiteks vanemaealisi
pneumokokinakkuse vastu ning lapsi samaaegselt riikliku immuniseerimiskava alusel
ette nihtud vaktsiinide manustamisega.

Vaktsineerimine gripiepideemia ajal
Gripiepideemia voi pandeemia saabumist on objektiivselt raske ette ennustada.
Seetottu peaks



- riigil olema pidevalt uuendatav gripivaktsiini varu elanikkonna massilise
immuniseerimise ldbiviimiseks

- riigil olema strateegiline plaan elanike immuniseerimise korraldamiseks soltuvalt
kujunevast epidemioloogilisest olukorrast

- tervishoiusiisteem eelnevalt kindlaks méidrama vaktsineeritavad riskirithmad, nende
suurused ja vaktsineerimise prioriteedid

- tervishoiusiisteem arvestama gripivaktsiini hankimisel seda, et epideemia voi
pandeemia tingimustes tuleb suure tdendosusega iihte inimest vaktsineerida kaks
korda rutiinse iihe korra asemel

- tervishoiusiisteemil olema efektiivne vaktsiini jaotamise, vaktsineerimise ohutuse ja
korvalnihtude seire mehhanism.

Normaalse funktsioneerimise tagamiseks ja eriti ohustatud inimeste kaitsmiseks
epideemia/pandeemia ajal méiratakse epideemiate/pandeemiate vahelises perioodis
kindlaks vaktsineerimise prioriteedid ja riskiriihmad. Riskirithmade koosseis ja
iseloomustus on eelnevalt kirjeldatud.

Tahtsuse vihenemise jirjekorras on vaktsineerimise prioriteetrithmad jargmised:

- inimesed, kes tagavad riigi funktsioneerimise: valitsuse litkkmed ja riigiasutuste
ametnikud, politsei, kaitsevégi ning tervisekaitse- ja tervishoiutdotajad

- inimesed, kes poevad raskekujulisi kroonilisi haigusi ning 65-aastased ja vanemad
inimesed, keda ohustavad gripi tiisistused ning vdoimalik letaalne 16pp

- terved tdiskasvanud ja lapsed, keda ei ohusta gripi tiisistused [ selle rithma
koosseisu midramisel tuleb arvestada seda, et suure hulga tootajate iiheaegne
tooprotsessist viljalangemine pohjustab olulist majanduslikku kahju; samasugust
moju avaldab laste massiline haigestumine, sest neid pdetavad vanemad liilituvad
vilja tooprotsessist.

Paljude maade kogemus kinnitab, et laste massiline vaktsineerimine gripi
inaktiveeritud vaktsiiniga ei tokesta pandeemia levikut elanikkonna hulgas ning
seetdttu ei ole otstarbekas planeerida selle elanikeriithma massimmuniseerimist.

Gripi profiilaktika ja ravi viirusevastaste preparaatidega

Viirusevastased preparaadid ei asenda gripivaktsiini kasutamist.

Tuntumad gripiviiruse vastased preparaadid on sanamiviir (Relenza), oseltamiviir
(Tamiflu), amantadiin ja rimantadiin.

Amantadiin ja rimantadiin on keemiliselt sarnased preparaadid, mis kuuluvad
adamantaanide rithma ning millel on ainult A-gripiviiruse vastane toime. Amantadiini
(Amantadin-ratiopharm) miiiigiluba on Eestis antud kui parkinsonismi ravimi
miiiigiluba. Rimantadiin puudub [/Pharmaca Estica 2003 [] andmetel iildse Eesti
ravimiturult.(15) Sanamiviir ja oseltamiviir on neuraminidaasi inhibiitorid ja neil on
nii A- kui B-gripiviiruse vastane toime.

Gripi profiilaktika

Amantadiini ja rimantadiini A-gripiviiruse vastane profiilaktiline efektiivsus on 70-
90% ning need ei pirsi gripivastase humoraalse immuunsuse kujunemist. (10)
Sanamiviiri ja oseltamiviiri profiilaktiline efektiivsus on 82-84% (16, 17). Andmed
puuduvad nende preparaatide profiilaktilise efektiivsuse kohta
immuunpuudulikkusega inimestel.

Gripi kemoprofiilaktika strateegia



- Juhul kui gripi riskiriihma kuuluvaid inimesi vaktsineeriti nakatumisohu
korgperioodil . puhangu voi epideemia vallandumisel [] tuleb neid kaitsta
kemoprofiilaktiliste preparaatidega kaks néddalat, st kuni immuunsuse kujunemiseni
- Juhul kui kuni iiheksa aasta vanust last ei ole kunagi varem vaktsineeritud gripi
vastu, tuleb temale nelja nidalase intervalliga manustada kaks doosi vaktsiini.
Seetottu tuleb last kaitsta kemoprofiilaktiliste preparaatidega esimese ja teise doosi
manustamise vahelises neljanddalases perioodis ning lisaks kahe nidala jooksul pérast
teise doosi manustamist.

- Epideemia korgperioodis tuleb kemoprofiilaktiliste preparaatidega kaitsta
vaktsineerimata tervishoiu-, hooldekodude, sotsiaalhoolduse to6tajaid,
tervisekaitseametnikke, Opetajaid, lasteaednikke ja riskiriihma patsientidega
lahikontaktis olevaid muid inimesi

- HIV-nakkusega ja teisi immuunpuudulikkusega inimesi on soovitatav kaitsta
kemoprofiilaktiliste preparaatidega vaatamata sellele, kas nad on vaktsineeritud voi
mitte

- Kemoprofiilaktikat peaksid saama epideemia kdrgperioodis isikud, kellel esinevad
vaktsineerimise vastundidustused voi muudel pohjustel mittevaktsineeritud isikud

- Teatud riskirithma vaktsineerimata patsientidele tehakse epideemia/pandeemia ajal
kemoprofiilaktikat kestvusega alates neljast nddalast

- Suletud kollektiivides tehakse immubiseerimata inimestele epideemia/pandeemia
ajal kemoprofiilaktikat kestvusega kaks néddalat

- Gripihaigega kokku puutunud inimestele tehakse kemoprofiilaktikat kestvusega iiks
nidal

- Kemoprofiilaktilisi preparaate ei kasutata gripi epideemilise/pandeemilise leviku
tokestamiseks

Gripi ravi

Gripi raviks kasutatakse eeskitt neuraminidaasi inhibiitoreid.

- Ravi alustatakse hiljemalt 48 tundi pérast tdendolist nakatumist

- Ravitakse eeskaitt riskiriihma kuuluvaid ja 65 aasta vanuseid ja vanemaid inimesi,
kellel vdivad suure tdendosusega tekkida gripijargsed tiisistused

- Sanamiviir ja oseltamiviir liihendavad mittetiisistunud A- ja B-gripi kestvust iihe
pédeva vorra

- Viirusevastaste preparaatide kasutamine ei vildi gripi tiisistuste (néditeks bakter- voi
viiruspneumoonia) teket; on andmeid, et oseltamiviir vihendab lastel
keskkorvapoletiku esinemise sagedust (18)

- Ei ole piisavaid andmeid viirusevastaste preparaatide efektiivsuse kohta lastel

- Viirusevastase ravimresistentsuse kujunemise viltimiseks soovitatakse amantadiin-
vOi rimantadiinravi 10petada vastavalt kliinilisele ndidustusele, kuid vihemalt kolm
kuni viis pdeva pédrast ravi alustamist voi 24-48 tundi pdrast haigusndhtude kadumist.
Sanamiviiri voi oseltamiviiri ravi kestvus on viis pdeva

- USA Toidu- ja Ravimiamet (FDA) soovitab kasutada rimantadiini gripi raviks ainult
taiskasvanutel, kuid Ameerika Pediaatria Akadeemia andmetel voib seda kasutada ka
lastel (19)

- Sanamiviiri kasutatakse A- ja B-gripi ravimiseks 12 aastastel ja vanematel
patsientidel. FDA lubab seda manustada lastele alates seitsme aasta vanusest.
Laktoosi-talumatusega inimesed peavad arvestama seda, et sanamiviir sisaldab
abiainena laktoosi

- Oseltamiviiri kasutatakse A- ja B-gripi ravimiseks alates iihe aasta vanusest ning
profiilaktikaks alates 13 aasta vanusest



Tamiflu kasutajate tihelepanu tuleb juhtida Pharmaca Estica 2003 (s esitatud
vastuolulisele informatsioonile: preparaadi ndidustustes on mirgitud, et [ Indidustus
pohineb gripi kliinilistel uuringutel, kus peamiseks gripi pohjustajaks oli A-tiitipi
gripiviirus(], kuid farmakoloogiliste omaduste all méargitakse, et [Joseltamiviiri
viirusevastast aktiivsust A- ja B-gripi puhul toetasid tervetel vabatahtlikel teostatud
uuringud (] (15). Tervetel inimestel ei ole oseltamiviiri viirusevastast toimet voimalik
uurida; tegemist oli vabatahtlikult grippi nakatatud tervete tdiskasvanutega.
Teadaolevalt omab oseltamiviir nii A- kui B-gripiviiruse paljunemist pirssivat toimet
(20).

Ravimiresistentsus

Amantadiini ja rimantadiini ristravimresistentsus voib kujuneda iihel kolmandikul
patsientidest, kuid ravimresistentsete gripiviiruste levikusagedus ja tdhtsus gripi
epidemioloogias ei ole tuntud. Sanamiviir ja oseltamiviir on kliinilises kasutuses
olnud suhteliselt liihikest aega ning seetottu on nende poolt indutseeritud
ravimresistentsuse kohta andmeid véhe: olemasolevatel andmetel varieerub
ravimresistentsuse kujunemise sagedus 1-8% piires (21).

Viirusevastased preparaadid ei pérsi gripivaktsiini toimet.
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