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legyné,

chtélo oprostit od probléml kazdodenniho Zivota
u v kruhu rodinném. Bohuzel i v prosinci bylo nutné re-
. Ukazuje se, Ze covid-19 zanechal nejen obrovské Skody
nil i nas imunitni systém. Nejedna se pouze o samotny
méla opatfeni také na ostatni infekéni onemocnéni.
ila napriklad i vyskyt chfipky a RS virovych infekci.
nimame pomérné masivni vyskyt zejména RS vird.
Prikladem je Némecko, kde v minulych tydnech probihala a stale probiha velka
epidemie, postihujici z logiky véci zejména nej rocniky v populaci. Doslo
dokonce témér k vycerpani kapacity détskyc kdy 43 détskych nemoc-
nic nemélo ani jedno volné luzko, dochazelo arnim pr ¥
byla ovlivnéna kvalita péce. RS viry jsme vidé
zemich Evropy uZ v lofiském roce, kdy priibéh
trvajici az 14 dn. Jisté je to dano imunitnim s
kolikaleté viny v zavislosti na od
zcela schopni ovlivnit.
Co ale ovlivnit schopni jsme, je
prahu chFipkové sezény, kdy na z
horsi sezonu ve srovnam s posled
kupy vakciny i jeji v
dobrou vizitkou a je
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OCHRANA KOJENCU PRED ROTAVIRY
POMOCI 2 PERORALNICH DAVEK
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dokonéeni ockovaciho schématu
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Rotarix pomdhd chrdnit pied 9 celosvétové
cirkulujicimi kmeny rotavird.!

NABIiDNETE SVYM PACIENTUM VAKCINU ROTARIX.

Zkracena informace o pripravku

NAZEV PRIPRAVKU: Rotarix peroralni suspenze v predpinéném perordlnim aplikdtoru. Rotarix perordini suspenze ve stlatitelné tub. Rotarix perordini suspenze ve vice-jednoddvkovych (5 jednotlivych dévek) stlacitelnjch tubach spojenych prouzkem. I
rotavirovd vakcina. KVALITATIVN A KVANTITATIVNG SLOZENI: 1 davka (1,5 mi) obsahuie: Rotavirus RIX4414 humanum vivum attenuatum - ne méné nez 10°° CCIDS0. KLINICKE UDAJE: Terapeutickeé indikace: Rotarixje urcen k aktivai
imunizaci déti ve viku 6 a7 24 tydnii za celem prevence gastroenteritidy zpisobené rotavirovou infeke (viz protektivni dginnost). Davkovani a zpiisob podani: 0ckovaci schéma se skladd ze dvou davek. Prvni davku mozno podat od 6 tydnil véku.
Minimélniinterval mezi dévkami by mél byt nejméné 4 tydny. Obé davky ockovani by se mély aplikovat pokud moZno pred dosazenim veku 16 tjdnd, okovaci schéma mus byt dokonceno do 24. tydne veku. Doporucuje se, aby déti, kter dostaly jako prvni dévku
Rotarix, dokongily 2ddvkové schéma vakeinou Rotarix. Rotarix je urcen pouze k peroralnimu podéni. Rotarix se za Zadnych okolnosti nesmi podat injekéné. Kontraindikace: Hypersenzitivita na légivou latku nebo na kteroukoli z pomocnych
|atek. Hypersenzitivita po predchozim podani rotavirowjch vakein, intususcepee v anamnéze, nekorigovand vrozend malformace gastrointestinalniho traktu s moznou predispozici ke vzniku intususcepce. Subjekty s téZkou kombinovanou imunodeficienci (SCID).
Aplikace vakciny Rotarix musi byt odlozena u osob trpicich akutnim vazngm horegnatym onemocnénim, prijmem a zvracenim. ZvIaStni upozornéni a opatteni pro pouziti: Nejsou k dispozici tdaje o bezpetnosti a Gginnosti Rotarixu u dti trpicich
gastrointestindlnimi nemacemi nebo poruchou riistu. Jako preventivni opatfeni by méli zdravotniciti pracovnici sledovat jakékoliv priznaky svédzict pro intususcepci (zdvazné bolesti bricha, iporné zvracent, krvavé stolice, nadmuti bricha a/nebo vysoka horecka),
protoZe (daje z pozorovacich bezpegnostnich studif ukazuji zvySenirizika vyskytu intususcepce vétsinou béhem 7 dni po ogkovani rotaviry. Pri vyskytu téchto pfiznakii by rodice/ opatrovnici méli byt pozadani o okam?ité hlaSeni takovych pfiznaki zdravotnickym
pracovnikim. Byly pozorovény pripady prenosu vylougeného viru z vakeiny na séronegativni osoby, které byly v kontaktu s ockovanymi jedinc, aniz by to vyvolalo ngjake klinické symptomy. Osoby v kontaktu s Gerstvé otkovanymi jedinci by mély dodrZovat osobni
hygienu. V klinické studii s omezenym pottem kojenci s asymptomatickou nebo HIV infekef s mirnymi ptiznaky nebyly prokézang zadné zjevné problémy s bezpecnosti vakeiny. U predcasng narozenyich déti od 27 do 36 tydni véku (gestaénich) byl prokdzan
srovnatelny bezpecnostni profil jako u détf, kterd obdrZely placebo. Aplikace vakciny Rotarix détem se znmym nebo suspektnim deficitem imunity, vEetné in utero expozice imunosupresivni I6Eb&, musi byt zaloZena na peclivém zvazeni potencidlnich pfinost
arizik. Aktualizace die SPC: Vakcina obsahuje pomocné fétky sachardzu, glukdzu a sorbitol. Pacienti, kteri maji vzdcné dédicné problémy s fruktdzovou intoleranci; s glukdzo-galaktdzovou malabsorpei nebo se sacharazo-isomaitdzovou insuficienci by nemeéli
tuto vakeinu dostavat. Vakeina obsahuje 0,15 mikrogramu fenylalaninu v jedné dévee. Fenylalanin miZe byt Skodfivy pro pacienty s fenylketonurii Rozsah ochrany, kterou by Rotarix mohl poskytnout viici ostatnim rotavirovjm kmendm, které necirkulovaly
v Klinickych studiich, neni v soucasnosti znam. Klinické studie, z nichz byly ziskany tdaje o Gcinnosti, byly provadény v Evropé, ve Stiedni a v Jizni Americe, Africe a Asil. Interakee s jinymi Iécivymi pripravky: Rotarix|ze podat sougasné s kteroukoliv
7 ndsledujicich monovalentnich nebo kombinovanyich vakein [véetng hexavalentnich vakein (DTPa-HBVIPV/ Hib)]: vakeina proti difterii, tetanu, pertusi (celobunéénd) (DTPw), vakeina proti difterii, tetanu, pertusi (aceluldrni) (DTPa), vakcina proti Haemophilus
influenzae typu b (Hib), inaktivovand vakcina proti poliomyelitidé (IPV), vakcina proti hepatitidg B (HBV), konjugovand pneumokokov vakeina a konjugovand meningokokova vakcina séroskupiny C. Souasné podani Rotarixu a peroralnfvakciny proti poliomyelitidé
(OPV) neovliviiuje imunitni odpoved na polio antigeny. Soucasné podani OPV mize lehce sniZit imunitni odpovéd na rotavirovou vakcinu. Téhotenstvi a kojeni: Rotarix neni urcen k ockovani dospalch. Nejsou dostupné iidaje o pouZiti vakeiny Rotarix
bihem tEhotenstvi a kojeni. Na zékladé ddaj ziskanjch v klinickych studiich nesniZuje kojenf ochranu proti rotavirové gastroenteritidé vyvolané vakcinou Rotarix. V dob otkovan je tedy mozné pokratovat v kojeni. NeZadouci Géinky: Celkem bylo ve
dvaceti tfech klinickych studiich podno priblizné 51000 kojenctm zhruba 106 000 dévek Rotarixu (lyofilizované nebo tekuté formy). Nezadouci cinky sefazeny podle frekvence vyskytu. Frekvence jsou hlaseny jako: Velmi Gasté (= 1/10). Casté (= 1/100,
<1/10): pritjem, podrazdénost. Méné Gasté (= 1/1000, < 1/100): bolesti bficha, nadyméni, dermatitida. Vzacné (= 1/10000, < 1/1000). Velmi vzdcné (= 1/10000): kopfivka, intususcepce. Data ziskand z pozorovacich bezpeénostnich
studii provedenych v nékolika zemich naznacuii, Ze rotavirové vakeiny nesou zvySené riziko vzniku intususcepce vétsinou béhem 7 dni po okovani. Existuji omezené Gdaje o mensim zvjSeni rizika po druhé dévee.
FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI: Protektivni déinnost: V klinickych zkouskach byla prokézéna dginnost proti gastroenteritidé zpiisobeng nejbézngjsimi rotavirovymi genotypy G1P8, G2P4, G3P8, G4P8 a GIP8. Navic byla prokazana tcinnost
proti vzacnym rotavirovym genotypim G8P4 (zdvaznd gastroenteritida) a G12P6 (jakakoliv gastroenteridita). Tyto kmeny cirkulujf po celém svétg. V Klinické studii hyI hodnocen Rotarix poddvany podle riznych schémat (2, 3 mésice; 2, 4 mésice; 3, 4 mésice;
3, 5 mésict) na 4000 subjektech. Po dvou dévkach Rotarixu byla protektivni Gcinnost vakeiny(1. rok Zivota) proti jakékoliv ro awmvegastmenterltldeﬂﬂ % (35%15: 79,8, 92.1), proti zavang rotavirove gastroenteriidé 85,8 % (35 % IS: 89,6; 98.7), proti
rotavirové gastroenteritids vyzadujici lékaiskou péci 91,8 % (95 % IS: 84; 96.3) a proti rotavirové gastroenteritids vyZadujici hospitalizaci 100 % (95 % IS: 81,8; 100). FARMACGEUTICKE UDAJE: Inkompatibility: Rotarix nesmi bjt misen s zdnymi
dalsimi Iégivymi pripravky. Doba pouZitelnosti: Predpinény perordlnf aplikétor: 3 roky; Stiatitelnd tuba uzaviend memhranou a zatkou: 3 roky; Vice-ednodavkovych (5 jednotlivich davek) stiatitelnjch tub spojenych prouzkem: 2 roky. Vakeina se mé pouzit
ihned po otevieni. ZvidStni opatfeni pro uchovévani: Uchovivejte v chladnitce (2 °C - 8 °C). Chraite pred mrazem. Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pipravek chranén pred svéilem. Nepodévejte injekéné. I]HZITEL ROZHODNUTI
0 REGISTRACI: GIaxuSmnhKIme Biologicals s.a, Rue de [nstitut 89, B-1330 Rivensart, Belgie. REGISTRAGNT CISLO(A): £U/1/05/330/005-012. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRAGE: 21.2. 2006/14.1. 2016
DATUM REVIZE TEXTU: 11. 1. 2022. Pipravek je vazn na Iékaisky predpis a neni hrazen z prostredki vefejného zdravotniho pojisténi. Uplnou informac pro predepisovni najdete v Souhrnu ddaji o pripravku na www.gskkompendium.cz nebo
se obratte na adresu spolecnosti: GlaxoSmithKline s.ro., Hvézdova 1734/ 2c, 140 00 Praha 4, tel.: 222 001 111, fax 222 001 444, www.gsk.cz. Verze SPC platnd ke dni 19. 7. 2022. Pfipadné neZadouci Gcinky nam prosim nahlaste na cz.safety@qsk.com.
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Noveé trendy ve vyvoji vakcin s durazem na aplikacni formy

Roman Prymula,'? Lenka Teska Arnostova,’
"Ustav preventivniho lékarstvi, LékaFska fakulta Univerzity Karlovy, Hradec Kralové
2Nemocnice Agel Ricany,
3Centrum zdravotnického prava, Pravnicka fakulta Univerzity Karlovy, Praha

Souhrn

Cesty aplikace vakcin doznavaji v soucasnosti prudkého rozvoje. Klasicka intramuskularni, pfipadné subkutanni vakcinace
uz nejsou jediné. V posledni dobé se testuji zejména formy aplikace persliznicni a transdermalni, inhalacni a peroralni. Ty
umoziiujivyrazné bezpecnéjsi aplikacni cestu, ktera nevyZaduje v fadé pfipadli podani Skolenou osobou ani pfisné dodrZovani
chladového fetézce. V rozvojovych zemich s tropickymi teplotami je pouZivani vakcin aplikovanych formou transdermalni
naplasti vyrazné jednodussi a mozné uskladriovani pfi pokojové teploté vede k obrovskym Gsporam pfi jejich administraci.
Nové moznosti aplikace jsou do budoucna prislibem racionalizace ockovani i pozitivnim argumentem v posledni dobé
vyhroceném souboji s antivaxerskymi skupinami. Noveé aplikacni formy rovnéz nepotrebuji tak vysoké mnozstvi antigenu jako
vakciny, které jsou aplikovany intramuskularng, a v pripadé potreby umoznuji vyrazné urychlit vyrobu.

Klicova slova: o€kovani, cesty aplikace, aplikaéni systémy vakcin, intramuskularni aplikace, chladovy Fetézec, nedivéra
v ockovani

Summary

Routes of vaccine administration are currently undergoing rapid development. Classic intramuscular or subcutaneous
vaccinations are no longer the only ones. Recently, in particular permucosal and transdermal, inhalation and oral forms of
administration have been tested. These enable a significantly safer administration route, which in many cases does not require
administration by a trained person or strict adherence to the cold chain. In developing countries with tropical temperatures, the
use of vaccines applied in the form of a transdermal patch is significantly easier, and the possible storage at room temperature
leads to huge savings in their administration. The new routes are a promise for the rationalization of vaccination in the future,
but also a positive argument in the recently intensified fight with anti-vax groups. The new administration forms also do not
need such high antigen contents as vaccines that are administered intramuscularly and, if necessary, allow significantly speeding
up production.

Keywords: vaccination, routes of administration, vaccine delivery systems, intramuscular administration, cold chain, vaccine
hesitancy

Uvod

Lidé maji prospéch z vakcin po vice
neZ dvé stoleti. Cesta k G¢innym vak-
cinam vSak nebyla ani jednoducha,
ani pfima. Pocinaje vytvorenim prvni
vakciny proti neStovicim Edwardem
Jennerem v 90. letech 18. stoleti se
objevuji bezpecnostni obavy a hlu-
boce zakorenény strach verejnosti
z ockovacich latek, které se znovu pe-

([N  Vakcinologie (Vaccinology), 3/2022

riodicky vraceji a ¢asto dominovaly
vakcinacni politice.

V prubéhu ¢asu se vyvinuly ruzné
aplikacni metody ockovani, které se
snazily optimalizovat cesty vpraveni
antigenu do organismu. Postupné
se ukazalo, Ze nékteré z nich jsou
vyhodnéjsi nez jiné, které vyzado-
valy technicky pfiliS narocny po-
stup, a proto byly historicky opus-
tény.

Vakcinologie 2022;16(3):110-119

Mezi klasické metody aplikace
muzZeme rozhodné zaradit vakcinaci
intramuskularni. Vakcinace do svalu
je pomérné jednoducha. Zpravidla se
aplikuje injekéné do masivni svalové
tkané - obvykle do svalu horni casti
paze, stehen nebo hyzdi. Ty obsahuji
velké mnoZstvi krevnich cév a imunit-
nich bunék nazyvanych bunky prezen-
tujici antigen (APC), které zprostfedko-
vavaji imunitni reakce na vakciny.
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Intramuskularni injekce také mi-
vaji velmi malo zavaznych vedlejsich
ac¢inkd, kromé& mirné bolesti a zarud-
nuti v misté vpichu. | presto je obvyk-
le podavaji pouze vyskoleni zdravot-
nici, aby nedo$lo k poskozeni nervi
nebo cév. Vyskoleny lékarsky personal
vSak neni v mnoha zemich dostupny.
Pristup k vakcinam do znacné miry
zavisi na jejich slozeni, které je cas-
to choulostivé a vyZzaduje skladovani
v chladicich boxech nebo kryotancich,
coz predstavuje problémy pfi prepravé
a distribuci (1).

Dalsi aplikacni mozZnosti je subku-
tanni podani. Vakciny se takto aplikuji
pfimo do tukové vrstvy pod kizi. Ta
obsahuje méné krevnich cév nezZ svaly,
coZ znamena, Ze vakcina se uvolfiuje
pomaleji a konstantni rychlosti. Diky
tomu je tato cesta zvlasté vhodna
hormony nebo inzulin, u kterych je
nutné kontinualni podavani v nizké
davce. U vakcin se tato cesta pouziva
zejména u Zivych oslabenich vakcin,
jako jsou MMR (spalnicky, pfiusnice,

Tab. 1 Cesty aplikace béZnych vakcin

zardénky) a Zluta zimnice. Rovnéz je
mozno tuto cestu vyuZit u nékterych
inaktivovanych vakcin, jako je menin-
gokokova polysacharidova vakcina.

Subkutanni vakciny se také snad-
néji aplikuji - obecné do tukové tkané
v podbrisku nebo stehna.

Mezi klasické aplikacni metody pa-
tfi i vakciny intradermalni. V soucas-
né dobé je intradermalni cesta Siroce
pouZivana pouze pro testovani alergii
a pro aplikaci vakciny proti tuberkulo-
ze a nékterych vakcin proti vztekliné.
Protoze vsak je kize tenka, intrader-
malni injekce musi byt obvykle apli-
kovany vyskolenymi zdravotniky. V po-
sledni dobé dochazi k renesanci zajmu
o tuto cestu, protoze kiiZze obsahuje
velké mnoZstvi bunék prezentujicich
antigeny. Intradermalni injekce by
proto mohly byt G¢innéjsi, coz zna-
mena, Ze k dosazeni stejného cin-
ku je potfeba méné vakciny, a tedy
by mohly vést potencialné k zvyseni
dostupnosti vakcin. Klasickym prikla-
dem byla aplikace vakciny proti virové
hepatitidé B, kdy intradermalné bylo

mozno aplikovat pouze 0,1 ml antige-
nu. Tento objem byl plné srovnatelny
s pétinasobkem antigenu aplikovanym
intramuskularné, avsak z praktickych
divodi bylo obtizné standardizovat
tuto formu aplikace. V. masovém po-
pulacnim pouZiti byla tato cesta opus-
téna. V soucasné dobé se vyvijeji mi-
kroCipové naplasti, které se skladaji ze
shluku desitek az mnoha tisic jehlicek
podobnym vlastim pfipojenych k pod-
kladoveé folii. Ty pak mohou aplikovat
vakciny na kizi pouhym stisknutim
prstu.

Moznosti, ktera byla spiSe opo-
mijena, je aplikace intravenozni.
Aplikace pfimo do Zily je jisté nej-
rychlejSim zplsobem, jak vakcinu
distribuovat po celém téle. Vakciny
se vSak obvykle timto zplisobem ne-
podavaji, ackoli existuji urcité pred-
poklady, které naznacuji, ze vakciny
proti BCG a vakciny proti malarii mo-
hou byt G¢innéjsi, pravé kdyz jsou
podavany intravenozné.

Vakciny peroralni se snadnéji vy-
rabéji a podavaji nez injekéni vakci-

Cesta aplikace intramuskularni Onemocnéni/Vakcina Vakcina (zkratka)
I.M. Zaskrt D

[.M. Tetanus T

.M. Cerny kasel P

.M. Hepatitida typu A HepA

.M. Hepatitida typu B Hep B

I.M. Hemophilus inflenzae b Hib

.M. Lidsky papilomavirus HPV

[.M. Chripka v

I.M. Polio IPV

I.M. Meningokok typu A, C, W, Y Men ACWY
[.M. Meningokok typu B Men B

.M. Pneumokokova polysacharidova | PPSV

.M. Pneumokokova konjugovana PCv

I.M. Herpes Zoster Hzv

Cesta aplikace subkutanni

Onemocnéni/Vakcina Vakcina (zkratka)
Spalnicky Me

Zardénky R

Priusnice Mu
Pneumokokova polysacharidova | PPSV

Polio IPV

Varicela v

Opici nestovice MP

Onemocnéni/Vakcina Vakcina (zkratka)
Polio oPV
Rotavirus Rota
Cholera ocv

Onemocnéni/Vakcina

Chripka

Vakcina (zkratka)

LAIV
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ny a jsou skvélé zejména pro jedince,
ktefi se boji jehel. ProtoZe je mohou
podavat lidé s minimalnim Skolenim,
[ze tyto vakciny také snadnéji distri-
buovat. Dalsi vyhodou peroralni ap-
likace je, ze aktivuje imunitni bunky
v sliznicich, které vystylaji rizné duti-
ny v téle, vcetné gastrointestinalniho
traktu. V disledku toho jsou takové
vakciny zvlasté uzitecné pfi ochrané
proti infekcim stfeva, jako je cholera,
détska obrna nebo rotavirovy prijem.
Patogeny musi projit sliznici, aby vy-
volaly infekci, takze posileni obrany
zde mize omezit nebo Gplné zabranit
prislusnym stfevnim infekcim.

V soucasnosti je vsak licencova-
no pouze nékolik peroralnich vakcin.
Hlavni prekazkou je obtiZnost formu-
lace vakcin, které musi preZit drsné
gastrointestinalni prostredi a které se
vyhybaji sliznicni toleranci — mechani-
smu, ktery brani naSemu imunitnimu
systému reagovat na antigeny v po-
travinach.

DalSi moznosti jsou potom vakciny
intranazalni. Aplikace vakcin do nosu
je dalSi zpUsob, jak spustit imunitni
odpovéd na sliznici. V tomto pripadé
na sliznici vystylajici nos a hrdlo. To
je misto, kde mnoho respiracnich virQ
poprvé vstoupi do téla, takZze posileni
imunitni reakce zde miZe omezit ta-
kové infekce, které nasledné mohou
infikovat zbytek téla. Jediné licenco-
vané intranazalni vakciny jsou vakciny
proti chfipce, ale mnoho dalSich je ve
vyvoji véetné vakciny proti covidu-19.

Podobné byly vytvoreny vakci-
ny inhalacni. Velké asili bylo véno-
vano zejména vyvoji vakciny proti

spalnickam. Mnoho nemoci, kterym
lze pFedchazet vakcinaci, se pfenasi
vzduchem, takze vakciny proti tako-
vym nemocem by mohly byt stejné
acinné jako injekcni vakciny a mohly
by se snadnéji podavat. Dosud vsak
Zadna inhalacni vakcina nefungovala
tak dobfre, jako ekvivalentni injekcni
vakcina, takze se nerozsifily. Napriklad
subkutanni injekce vakciny proti spal-
nickam poskytuje tak dobrou ochranu,
Ze jakykoliv alternativni pfistup musi
fungovat velmi dobre, aby poskytoval
ekvivalentni efekt.

Noveé transdermalni pristupy

KliZe, zejména jeji epidermalni vrstva,
je pfistupnym a kompetentnim imu-
nitnim prostfedim a atraktivnim cilem
pro podavani vakciny prostfednictvim
transdermalniho podavani nebo imu-
nostimulacnich naplasti.
Transdermalni aplikace pomo-
ci biodegradabilnich mikrojehel je
rychle se rozvijejici oblasti novych
aplikaci. Strach z bolestivych jehel
je jednim z hlavnich davod, proc€ se
fada lidi vyhyba ockovani. Proto je vy-
voj alternativni bezbolestné metody
ockovani pomoci mikrojehel vyznam-
nou oblasti vyzkumu. Mikrojehly na-
bizeji perspektivni zplsob podavani
aktivnich latek pres kazi. Kromé toho,
Ze jsou bezbolestné, poskytuji také
oproti konvencénim vakcinam rizné
vyhody. Mikrojehlickové vakciny navo-
zuji silnou imunitni odpovéd, protoze
jehly o délce od 50 do 900 um mo-
hou G¢inné dodat vakcinu do oblasti
epidermis a dermis, ktera obsahuje

Obr. 1 Mikrojehlicky a vakcinace (57, 58, 59, 60)
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mnoho Langerhansovych a dendritic-
kych bunék. Pole mikrojehel vypada
jako naplast, dovoluje vyhnout se
nutnosti skladovat v chladovém fe-
tézci a umoznuje vyznamnou flexibi-
litu vlastniho podavani. Také pomalé
uvolriovani vakcinacnich antigend je
dilezitou vyhodou pouziti mikrojehel.
Vakcinacéni antigeny v mikrojehlickach
mohou byt ve formé roztoku nebo
suspenze, zapouzdirené v nanocasti-
cich nebo mikrocasticich nebo na bazi
nukleové kyseliny. Pouziti mikrojehel
k podavani vakcin na bazi ¢astic naby-
va na dulezitosti kvili kombinovanym
vyhodam casticové vakciny a bezbo-
lestné imunizace. Budoucnost mik-
rojehlickovych vakcin vypada slibng,
avsak stale je nutné doresit néktera
omezeni, jako je nedostatecnost dav-
kovani, stabilita a sterilita (2).

ZkuSenosti s pevnymi a potazenymi
mikrojehlami inspirovaly vyvoj dalSich
typt mikrojehel. Duté mikrojehly mo-
hou dodavat kapaliny spiSe nez vyZa-
dovat suché formulace a umoznuji po-
davat relativné vysoké davky. Rozpustné
mikrojehly by v budoucnosti mohli tézit
z jednoduché a levné vyroby, i kdyz je
jesté nutné vyrovnat se s nastrahami
presné reprodukovatelnosti a steriliza-
ce, presného a konzistentniho davkova-
ni, relativné vyssi kapacity davek vakci-
ny, fizeného dodavani éciva a snadné
likvidace. Hydrogelové mikrojehly jsou
nejnovéjsim typem mikrojehel a doda-
vaji relativné vyssi davky ve srovnani
s jinymi suchymi mikrojehlickovymi
davkovymi formami a teoreticky neza-
nechavaji zadné zbytky polymeru v po-
koZce (3, 4, 5, 6).
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Obr. 2 Srovnani nutného materialu pro aplikaci intramuskularni ¢i subkutanni injekce a mi-

krojehlickové naplasti

Prikladem pouziti mikrojehlic-
kovych naplasti je studie s vakcinou
proti chfipce. Do studie bylo zahrnu-
to 100 Gcastnika, ktefi byli nahodné
rozdéleni do skupin. V souvislosti
s aplikaci se nevyskytly Zadné zavaz-
né nezadouci pfihody. Mezi ockova-
nymi skupinami (vakcina aplikovana
zdravotnickym pracovnikem mikrojeh-
lickovou naplasti nebo intramusku-
larni injekci nebo mikrojehlickovou
naplasti aplikovanou samostatné
subjektem hodnoceni), byl celkovy
vyskyt o¢ekavanych nezadoucich Gcin-
ki (n=89vs.n=73vs.n=73)ane-
oCekavanych nezadoucich Gcinku
(n =18 vs.n =12 vs. n = 14) podobny.
Reaktogenita byla mirna a pfechodna
a nej¢astéji byla uvadéna citlivost (15
[60 %] z 25 Gcastnikl [95% Cl: 39-79])
a bolest (11 [44 %] z 25 [24-65]) po
intramuskularni injekci; citlivost (33
[66 %]z 50 [51-79]), erytém (20 [40 %]
z 50 [26-55]) a pruritus (41 [82 %]
z 50 [69-91]) po ockovani aplikaci mi-
krojehlickové naplasti. Geometrické
primérné titry byly 28. den mezi
mikrojehlickovou naplasti podanou
zdravotnickym pracovnikem a intra-
muskularni cestou pro kmen H1N1
(1197 [95% CI: 855-1675] oproti 997
[703-1415]; p = 0,5), kmen H3N2 (287
[192-430] vs. 223 [160-312]; p = 0,4)
a kmen B (126 [86-184] vs. 94 [73-
122]; p = 0,06). Podobné geometrické
prumérné titry byly hlaseny u Gcastni-
ki, ktefi si sami aplikovali mikrojehli¢-

Foto: John Toon, Gorgia Tech (www.gatech.edu), 2015

kovou naplast (vSe p > 0,05). Procenta
sérokonverze byla vyznamné vyssi 28.
den po vakcinaci mikrojehlickovou na-
plasti ve srovnani s placebem (vSe p <
0,0001) a byla podobna intramusku-
larni injekci (vSe p > 0,01). Z tohoto
popisu je zrejmé, ze pouziti rozpust-
nych mikrojehlickovych naplasti pro

Obr. 3 Mikrojehlickovy aplikator

vakcinaci proti chripce bylo dobre
tolerovano a vyvolalo silnou protilat-
kovou odpovéd (7).

Nova mikrojehlickova naplast,
kterou vyvinula Georgia Institute of
Technology a Centers for Disease
Control and Prevention (CDC), by
mohla usnadnit ockovani lidi pro-
ti spalnickam a dalSim nemocem,
kterym lze predchazet ockovanim.
Mikrojehlickova naplast je navrzena
tak, aby ji mohli podavat minimalné
vyskoleni pracovnici a aby ve srovnani
s konvencnimi vakcinami zjednodu-
Sila skladovani, distribuci a likvidaci.
Mikrojehlickova naplast méfi asi cen-
timetr Ctverecni a aplikuje se stisk-
nutim palce. Spodni strana naplasti
je lemovana 100 pevnymi, konickymi
mikrojehlickami vyrobenymi z poly-
meru, cukru a vakciny, které jsou zlo-
mek milimetru dlouhé. Pri aplikaci na-
plasti se mikrojehly zatlaci do hornich
vrstev kiize; béhem nékolika minut se
rozpusti a uvolni vakcinu. Naplast lze
poté zlikvidovat (8).

Novym pfistupem je i mikro-
jehlickovy aplikator.  Vyzkumnici
z Carnegie Mellon University College

Foto: Burak Ozdoganlar, College of Engineering, CMU, 2022
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of Engineering a University of
Pittsburgh School of Medicine zis-
kali grant od Nadace Richarda Kinga
Mellona na vyvoj a testovani nové
platformy mikrojehlickového apli-
katoru schopného dodavat vakciny
pfimo do kiZze, s konkrétnim cilem
zlepsSit ockovani proti covidu-19
Vv rozvojovém svété. Vyvinuty hybrid-
ni mikrojehli¢kovy aplikator obsa-
huje specialni mikrojehlickové pole
pripojené ke stfikacce s adaptérem.
Rozpustné hroty jsou oznaceny zele-
nym barvivem (viz obr. 3).

Vyzkum se konkrétné zaméruje
na Gcinnou intradermalni aplikaci Zi-
vych oslabenych virovych vakcin pro-
ti covidu-19. Soucasné technologie
rozpustnych mikrojehlickovych poli
nejsou vhodné k dodavani zivych,
oslabenych virovych vakcin, proto-
Ze pozadavky na vyrobu a sterilizaci
mohou vakcinu znacné oslabit az do
bodu, kdy nemize preZit dostatecné
dobfe na to, aby se uvnitr téla moh-
la reprodukovat, a tim zajistit odpo-
vidajici imunitni odezvu. Zminéné
nedostatky rozpustnych mikrojehel
jsou zde eliminovany hybridnimi mi-
krojehlami, které lze naplnit vakci-
nou pro bezbolestné podani pfimo
do kize, kde muze probéhnout vel-
mi silna a robustni imunitni reakce.
K dosazeni bezbolestného zavedeni
a zabranéni ucpani mikrojehlicek
kozni tkani se pouZivaji ostré, roz-
pustné hroty na bazi cukru, které
pronikaji do kiZe a uvolfuji cestu
pro vakcinu. Hybridni mikrojehlic-
kova pole mohou byt pripojena ke
stfikacce nebo vyrobena jako sa-
mostatna naplast. Nova platforma
Hybrid-Microneedle-Array by méla
vyresit vSechny nedostatky stava-
jicich platforem s mikrojehlickami.
Zatim vSak chybi automatizovany vy-
robni systém, ktery dokaze vyrobit
denné miliony téchto zafizeni pro
podavani vakcin (9).

Noveé persliznicni pristupy

Sliznicni imunizace je dalsi strategi:
jejim hlavnim divodem je, Ze organis-
my napadaji télo pres povrchy sliznic.
Proto je prospésna lokalni ochrana na
povrchu sliznice i systémova obrana
(10).

(i Vakcinologie (Vaccinology), 3/2022

Druhy slizni¢ni imunizace:
* nazalni

- oralni

* bukalni

» sublingvalni

- vaginalni

« rektalni

Nazalni

Slizniéni imunitni systém je nejvétsi
slozkou lidského imunitniho systé-
mu. T buiiky a B buriky (produkujici
protilatky) sidli ve slizni¢ni vystelce
v dychacim, gastrointestinalnim a uro-
genitalnim traktu. Nas imunitni systém
produkuje nékolik druht protilatek,
z nichZ IgA je produkovan jako oka-
mzita a genericka obranna reakce, za-
timco IgG protilatky jsou produkovany
po nékolika dnech od prvni infekce,
s vice pfizplsobenou a presnéjsi reak-
ci, ktera mlize patogen znicit. Tradi¢ni
vakciny aplikované do svalu jemné vy-
ladi odpovéd IgG, ale slizni¢ni spreje
a vakciny mohou zlepsit protilatky IgA,
takze virus lze zastavit a neutralizo-
vat v misté jeho vstupu. IgA protilatky
jsou produkovany ve vétsSim mnozstvi
nez jiné typy protilatek dohromady,
a mohly by tak byt vyuZity pro lepsi
ochranu ve velmi raném stadiu. V lid-
ské imunitni odpovédi dominuji IgA
protilatky v nosohltanovych cestach,
kudy se respiracni viry véetné viru
SARS-CoV-2 dostavaji do téla (11, 12).

Avsak intranazalni cesta vyvolala
i urcité diskuze tykajici se jeji bezpec-
nosti, protoze byly hlaseny nezadouci
acinky souvisejici s poskozenim cent-
ralniho nervového systému (13).

K FeSeni pandemie covidu-19 je
naléhavé zapotfebi bezpecna a odol-
na vakcina. Nosni kompartment je
prvni bariérou, kterou musi virus
SARS-CoV-2 prolomit pred rozsifenim
do plic. Navzdory pozoruhodnému po-
kroku jsou soucasné intramuskular-
ni vakciny navrzeny tak, aby vyvolaly
systémovou imunitu bez navozeni ro-
bustni sliznicni imunity. Nazalni nebo
intramuskularni vakcinace chripko-
vym antigenem (14) nebo RSV DNA
(15) generovaly obé antigen-speci-
fické pamétové CD8+ T bunky u mysi,
ale pouze nazalni vakcinace vytvorila
pamétové T bunky rezidentni v tkani,
které byly schopné chranit zvife pred
sekundarni expozici (16).

Zajimavym modelem je intranazalni
subjednotkova vakcina, ktera jako ad-
juvans obsahuje spike protein a lipo-
zomalniho STING agonistu. Tato vakcina
indukuje systémové neutralizacni proti-
latky, slizni¢ni IgA v plicnich a nosnich
kompartmentech a odpovédi T bunék
v plicich mysi. Sekvenovani jednobu-
nécné RNA potvrdilo koordinovanou ak-
tivaci odpovédi T a B bunék zpisobem
podobnym germinalnimu centru v lym-
foidnich tkanich asociovanych s no-
sem (NALT), cozZ potvrdilo jeji roli jako
indukéniho mista imunity. Schopnost
vyvolat imunitu v dychacim traktu mize
zabranit pocatecnimu vzniku infekce
a zabranit pfenosu onemocnéni (17).

NejslibnéjSimi kandidaty na in-
tranazalni vakcinu proti covidu-19
jsou COVI-VAC (ziva atenuovana vak-
cina) od Codagenixu (USA) a Serum
Institute (Indie); replikujici se virova
vektorova vakcina exprimujici RBD,
kterou vyviji University of Hong Kong
a Beijing Wantai Biological Pharmacy
(Cina); CIGB-669 od Center for Genetic
Engineering and Biotechnology (Kuba);
AdCOVID ze spoluprace mezi Altimmune
Inc. (USA) a University of Alabama (USA);
Razi Cov Pars od Razi Vaccine a Serum
Research Institute (iran); a BBV154
od Bharat Biotech (India) (s licenci
od Washington University, School of
Medicine v St. Louis, USA) (18).

Pro efektivni vakcinaci proti
covidu-19 by mély byt rezidentni pa-
métové T bunky v plicich aktivovany
proti SARS-CoV-2, protoze mohou byt
Gcinnéjsi nez centralni a efektorové
pamétové T buriky (19). Proto by in-
tranazalni nebo aerosolova inhalace
mohla byt prospésnym zplisobem po-
davani k ziskani dlouhodobé imunity
proti SARS-CoV-2 (20, 21, 22).

Oralni

Ustni sliznice je imunologicky bohaté
misto, které je pro vakcinaci nedosta-
tecné vyuzivano kvali fyziologickym
a imunologickym bariéram. Aby bylo
mozné vyvinout Gcinné oralni sliznicni
vakciny, musi byt zodpovézeny klicové
otazky tykajici se formulace vakciny,
formulace adjuvans, davky a mista po-
dani. Mikrojehly prokazaly tyto schop-
nosti pro podavani dermalni vakciny.
Mikrojehly navic umoznuji pfesnou kon-
trolu nad vlastnostmi podavani, jako je
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hloubka, jednotnost a davkovani, coz
z nich déla idealni nastroj pro studium
oralni slizni¢ni vakcinace. Vybrané stu-
die prokazaly proveditelnost mikrojeh-
lickové oralni slizni¢ni vakcinace, ale
teprve v soucasnosti zacaly zkoumat
jeji Sirokou funkénost (23).

Bukalni

Ustni dutina je jednou z nejrozsife-
néjSich a pro pacienta nejSetrnéjsich
cest podavani rtznych éku. Bukalni
imunizace ukazuje velky potencial
a vynikajici Gcinnost. Ukazalo se, Ze
vakciny v oralnich davkovych for-
mach, jako jsou filmy (24, 25) a mi-
krojehlickové sady (26), si zachova-
vaji svou stabilitu i za extrémnich
podminek. Tyto systémy by mohly
byt naplnény casticemi antigenu,
které se nachazeji ve formé suché-
ho prasku. V pevném stavu by tedy
nevyZzadovaly mrazici nebo chladici
systémy, coz by usnadnilo skladovani
i pfepravu davek. Autoimunizace bez
jehly umoznuje hromadnou imunizaci
a mnohonasobné zlepsuje complian-
ce. VSechny tyto faktory jsou prospés-
né v ramci hromadného ockovani;
tyto aplikacni systémy nabizeji pro
pacienta mnoho vyhod, jako je snad-
na aplikace v kazdém véku, pohodli,
bezbolestna aplikace, a nehrozi udu-
Seni. Proto mize byt dokonce uzivan
samostatné. Navic skutecnost, Ze
jsou bez jehel, vede k nizSimu riziku
kontaminace biologickym odpadem.
Sebeimunizace mlze byt také pro-
spésna v dobé pandemie, kdy je vy-
Zadovana hromadna imunizace. Mlze
pomoci snizit zatéZ zdravotniho sys-
tému, zejména pro pracovniky v prvni
linii. Tyto systémy podavani vakcin
by mohly pomoci zlepsit compliance
pacientl ve srovnani s konvenénim
podavanim (27, 28).

Sublingvalni

PFi pouziti sublingvalni cesty k apli-
kaci vakcin je dokonce mozné dosah-
nout dlouhodobych imunitnich odpo-
védi prostfednictvim Gcinné indukce
antigen-specifickych dlouhodobych
plazmatickych bunék. Tam, kde je vy-
tvofena imunitni odpovéd zplusobena
pouze (casti sublingvalni sliznice a pfi
peroralnim podani stejné davky, tato
odpovéd neni zpozorovana (29).

Sublingvalni imunizace generuje
imunitni odpovédi s podobnym pro-
filem a sliznic¢nim tropismem jako na-
zalni aplikace, tj. energické a Siroce se
Sifici slizni¢ni a systémoveé IgA a IgG,
stejné jako odpovédi pomocnych a cy-
totoxickych T bunék (30), bez mnoha
vedlejsich Gcinkd (31) a formulacnich
obav spojenych s nazalni imunizaci
(32).

Vaginalni
Vaginalni imunizace vyvolava imunit-
ni reakce v genitalnich tkanich a se-
kretech, ale neni Gcinna pro vyvolani
systémové imunity. Navzdory relativ-
né nizkému pH je vagina mirnym pro-
stfedim, které nenarusuje integritu Ag,
a umoznuje tak omezit mnozstvi Ag,
které ma byt dodano (33).
Pritomnost vrstveného epitelu
a nepfitomnost indukénich mist vSak
naznacuje, Ze indukce odpovédi na
vakcinu prostrednictvim vaginalniho
podani vyzaduje specifické formulace
s adjuvans a podskupiny dendritic-
kych bunék (34). Navic tuto imuniza-
c¢i komplikuji zmény imunologickych
funkci béhem estralniho cyklu (35).
K lepSimu pochopeni slizni¢ni imuni-
ty v urogenitalnim traktu a definovani
specifickych pozadavki na formulace
vakcin jsou zapotrebi dalsi studie.

Rektalni

Rektalni imunizace je schopna vyvolat
silné imunitni reakce v tenkém a tlu-
stém strevé, ale ne Gc¢inné v systé-
movém kompartmentu. K dispozici je
pouze omezené mnozZstvi studii, které
by plné ocenily potencial takového
zpusobu podavani pro slizni¢ni vak-
cinaci (36).

Jedlé vakciny

Jedlé vakciny jsou subjednotkové vak-
ciny, kde jsou vybrané geny zavede-
ny do rostlin a transgenni rostlina je
pak indukovana k vyrobé kodovaneé-
ho proteinu. Potraviny v ramci takové
aplikace zahrnuji napfiklad bram-
bory, banany, salat, kukufici, soju,
ryZi a lusténiny. Snadno se podavaji,
snadno se skladuji a jsou snadno pfi-
jatelnym systémem podavani pro pa-
cienty riznych vékovych skupin. Jedlé
vakciny predstavuji GZasné moznosti

vyrazného snizeni vyskytu riznych
onemocnéni, jako jsou spalnicky,
hepatitida B, cholera, prijem atd.,
a to predevsim v rozvojovych zemich.
Na cesté k této technologii vakcin je
vSak tfeba prekonat riizné technické
a regulacni problémy, aby byla jedla
vakcina G¢innéjsi a pouzitelnéjsi (37).

Hlavnim problémem jedlych vakcin
je jejich akceptace verejnosti, protoze
existuji nazory, Ze geneticky modifiko-
vaneé produkty poskozuji spolecnost
i Zivotni prostredi. Pfi péstovani rost-
lin pro vyrobu jedlych vakcin je nutné
peclivé sledovani, protoZze v moleku-
larnim zemédélstvi existuje moznost
zkFizené kontaminace mezi geneticky
modifikovanymi rostlinami a gene-
ticky nemodifikovanymi rostlinami
béhem opylovani. Existuje moznost
nahodného vstupu léciva do lidského
potravniho Fetézce, které muze také
ovlivnit divokou zvér. Jedla vakcina
muze produkovat komplexni multi-
merni proteiny, které nemohou byt
exprimovany mikrobialnim systémem
a jsou bezpecnou a tcinnou metodou
vakcinace. Vzhledem k tomu, Ze vy-
hody jedlych vakcin jsou dostatecné
vyrazné na to, aby prekonaly jejich
vedlejsi Gcinky, je nutny fadny vy-
zkum a vyvoj v této oblasti, coz mize
prinést éru lepsi kontroly nad infekc-
nimi chorobami (38).

Bezjehlové aplikacni metody - jet
injektory

Soucasné moznosti imunizace bez
pouziti jehly lze rozdélit do Ctyr ka-
tegoril: tryskova injekce (injekce ka-
palinou), imunizace epidermalnim
praskem a topicka aplikace (coz jsou
vSechny typy kozni imunizace) a sliz-
ni¢ni imunizace. Zde se budeme zaby-
vat pouze tryskovou aplikaci, ktera se
pouziva k imunizaci jiz vice nez 50 let.

Tryskové injektory jsou bezjehlo-
va zafizeni, ktera pohanéji kapalnou
vakcinu skrz otvor trysky a vytvareji
Uzky proud pod vysokym tlakem, kte-
ry pronika kuzi a dodava vakcinu do
intradermalnich, subkutannich nebo
intramuskularnich tkani. Maji poten-
cial snizit frekvenci poranéni jehlou
u poskytovatell zdravotni péce. V eko-
nomicky rozvojovych zemich mohou
zamezit nespravnému, opétovnému
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pouzivani jehel a stfikacek a elimi-
novat dalSi nevyhody této aplikacni
metody. Injektory byly hlaseny jako
bezpecné a G¢inné pfi podavani riz-
nych Zivych a inaktivovanych vakcin
proti virovym a bakterialnim one-
mocnénim. Vyvolané imunitni reakce
jsou ekvivalentni a pfilezitostné vyssi
nez imunitni reakce vyvolané injek-
ci jehly. Mistni reakce nebo poranéni
(napf. zarudnuti, zatvrdnuti, bolest,
krev, ekchymoza a prechodna neuro-
patie v misté vpichu) viak mohou byt
castéjsi, kdyz jsou vakciny podavany
injektory ve srovnani s injekci jehlou
(39).

Pro hromadnou imunizaci se po-
uZivaly tryskové injektory s vice pou-
Zitimi, ale tato praxe byla prerusena
kvili obavam ze zkfizené kontamina-
ce. V soucasné dobé se v klinické praxi
k imunizaci pouzZivaji tryskoveé injekto-
ry na jedno pouziti (40).

Novou formou jet injektoru je rych-
lé zahrati kapaliny laserem. BEhem
milisekundy se sklo, které obsahuje
kapalinu, zahreje laserem, v kapali-
né se vytvori bublina, ktera kapalinu
vytlaci rychlosti nejméné 100 km za
hodinu. To umoziiuje proniknout kizi
bez poskozeni. Nevidime zadné pora-
néni ani vstupni bod (41).

Aplikatory DNA vakcin

DNA vakcina byla zaloZzena na zjisténi,
Ze podani rekombinantni plazmidoveé
DNA zvifeti vedlo k expresi ciziho pro-
teinu kodovaného plazmidem. Brzy
po tomto prvotnim zjisténi byla po-
prvé prokazana imunitni reakce proti
cizimu proteinu zavedenim plazmidu
kodujiciho antigenni protein pfimo do
mysi kiize pomoci genové pistole. Od
té doby byly publikovany tisice doku-
mentd, které prokazuji, Ze DNA vakci-
na je potencialné Gc¢inna pro Sirokou
Skalu onemocnéni, véetné infekcnich
onemocnéni, rakoviny, autoimunit-
nich onemocnéni a alergickych one-
mocnéni (42).

ZpUsob podani DNA vakciny mUze
ovlivnit jeji imunogenicitu. K vyvolani
pozadované imunitni reakce po DNA
vakcinaci byly pouZity rizné cesty po-
davani, jako je intramuskularni (IM),
intradermalni (ID), subkutanni (SC),
intravenézni (1v), intranodalni a in-
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tranazalni cesta. V prvni studii DNA
vakcin byla vakcina podavana mysim
IM cestou (43).

Nasledné studie vSak ukazaly, ze
ID cesta mlzZe zvysit expresi a imuno-
genicitu DNA vakcin u mysi ve srov-
nanis IM cestou. Imunizace kiize DNA
vakcinami poskytuje DNA pro expre-
si antigenu v nékolika typech bunék
vCetné Langerhansovych bunék, den-
dritickych bunék a keratinocytu, kte-
ré se nachazeji ve vrstvach epidermis
a dermis, dvou hlavnich oblastech
kiZe. Po zrani mohou dermalni den-
dritické burky a Langerhansovy buriky
migrovat do lokalnich lymfatickych uz-
lin a prezentovat antigeny T bunikam,
¢imz nastartuji rGzné imunitni re-
akce (44). Navic bylo popsano, Ze SC
injekce DNA pod vysokym tlakem vy-
volava u mysi vétsi imunitni reakce
nez IM cestou (45).

Slizni¢ni imunizace DNA vakcinami
prostfednictvim oralniho nebo nazal-
niho podani je dalsi cestou podani
DNA vakcin, ktera generuje slizni¢ni
i systémové imunitni reakce (46).

Transfekce koZnich APC i non-APC
intradermalné injikovanymi DNA vak-
cinami je zvySena okamzitou elektro-
poraci (mikrobiologicka technika, pfi
které je na bunky aplikovano elektric-
ké pole za (celem zvySeni propustnos-
ti bunécné membrany, coz umoziuje
prunik chemikalii, [ékd, elektrod nebo
DNA do buriky). Subkutanni injekce
vede hlavné k transfekci fibroblasti
a keratinocytd, které exprimuji trans-
geny a uvolnuji antigen pro vychyta-
vani APC. Podobné intramuskularni
injekce DNA vakcin primarné vede
k transfekci myocyt, které exprimu-
ji antigen pro pfijem APC, a rychlost
transfekce myocytU je rovnéz zvySena
elektroporaci v misté injekce (47).

Kromé cesty podani existuje mno-
ho fyzikalnich a chemickych metod pro
zvyseni (cinnosti prenosu DNA do bu-
nék in vitro i in vivo a zvyseni jeji imu-
nogenicity. Pfi aplikaci pomoci trysko-
vého injektoru (biojektoru) se pouziva
obvykle stlaceny plyn CO, k vytvoreni
vysokotlakého proudu DNA vakciny,
ktera miZze proniknout kiZzi a vyvolat
u lidi vyssi bunécnou imunitu a proti-
latkové reakce ve srovnani s béznou in-
jekeni strikackou. Pri aplikaci genovym
délem se pouZiva biolisticky systém,

ktery dokaze vtlacit mikrocastice pota-
Zené DNA (napf. zlaté Castice potazené
DNA) pfimo do kize. Jednou z vyhod
této metody je, Ze k vyvolani imunitni
odpovédi je potfeba mensi mnoZstvi
DNA ve srovnani s konvenéni injekci.
Pfi podavani zalozeném na mikrojeh-
lickovém poli se pouziva k injekénimu
podavani kontrolovanou cestou vice
nez 1000 mikrojehel (obvykle 100-
1000 pm na délku) (48, 49).

Aplikacni systémy a adjuvans

Spolu s pokrokem ve vyvoji vakcin
a jejich aplikacnich cestach se rozvi-
jel také vyzkum adjuvantnich systémd
kvali jejich schopnosti vyvolat silnéjsi
a (€innéjsi imunitni reakce ve srovna-
ni s imunitni reakci dosazenou pouzi-
tim samotnych vakcin. Pokrocilé cha-
pani klinické imunologie v poslednich
nékolika desetiletich znacné ovlivnilo
interpretaci mechanismi pusobeni
adjuvans a zpusobu, jak zlepsit jejich
Gcinnost. Vyvoj vakcin a adjuvans je
vyznamné ovlivnén zavedenim na-
notechnologii, které prispély k vy-
voji Gcinnych vakcinacnich adjuvans
a aplikacnich systéemu (50).

Ve vyvoji vakcin se uplatiuji ze-
jména virové vektory, viru podobné
Castice a virozomy; nevirové vektory,
jmenovité nanoemulze, lipidové nano-
nosice, biodegradovatelné a nedegra-
dovatelné nanocastice, nanocastice
fosfore€nanu vapenatého, koloidné
stabilni nanocastice, proteosomy;
a receptory rozpoznavani vzort (PRR)
pokryvajici lektinové receptory typu c
(CLR) a ,toll-like" receptory (TLR) (51).

Bylo vypozorovano, Ze adjuvancia
v soucasnosti pouZzivana u lidi zesiluji
humoralni imunitu, ale mnoho novych
adjuvans, jako je modifikovany virus
vakciny Ankara (MVA), kationtové li-
pozomy, biodegradabilni a biologicky
neodbouratelné nanocastice Ci vekto-
rové vakciny zesiluji specifické reakce
T bunék s vynikajici bezpecnosti (52).

Objev imunostimulacnich cinidel,
jako jsou PRR, také nabyva velkého
vyznamu kvili jejich schopnosti gene-
rovat presnou, na miru Sitou ochran-
nou imunitni odpovéd. Vyvojari vakcin
tak nyni mohou vybrat vhodna ad-
juvancia k dosazeni pfiznivych G¢inkd
adjuvans vakcin (53).
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Termostabilita a chladovy rFetézec

Nutnost skladovat vakciny pri teploté
2-8 °C a zejména pri teploté nizsi nez
-20 °C vyrazné hendikepuje plosné
pouziti vakcin v rozvojovych zemich.
Proto je diraz kladen na vyvoj vak-
cin, které jsou vyrazné termostabilni.
Prilomem je vyvoj tzv. Ziccum techno-
logie pro suseni vakcin. Tyto nové, na
vzduchu jemné vysuSené formulace
lze prepravovat snadno a bez nutnosti
nakladného skladovani v chladu nebo
chlazeni. Technologie suseni na vzdu-
chu spolecnosti Ziccum je vyznamnou
novou inovaci v tom, jak jsou vakciny
formulovany. Zvysuje proockovanost,
snizuje naklady na vakcinu a zvySuje
dostupnost (54).

ZakRladni principy technologie:
Robustni, teplotné stabilni suché
prasky s neporusenou aktivni slozkou.

Suché praskové vakciny Ziccum ne-
vyzaduji béhem prepravy nebo skla-
dovani zadné chlazeni ani nakladny
chladovy retézec.

Sucha praskova verze adenoviru
Ziccum zdstala aktivni pfi +40 °C déle
nez meésic.

Vakciny oSetfené technologii
Ziccum lze prepravovat jako prasky
a poté je v misté ockovani snadno na-
fedit zpét do tekuté formy, coZ vyrazné
snizuje naklady na vakcinaci.

Ziccum’s Laminar Pace byl poprvé
vyvinut pro mikronizaci suchych praski
pfi testovani aerosoltl a nabizi vysoky
potencial pro nové zplsoby podavani,
jako jsou inhala¢ni vakciny (55).

Zavér: Vlyvoj novych aplikacnich forem
a neduivéra k ockovani

Musime si polozit otazku, proc se
zabyvat novymi formami ockovacich
latek a cestami, kterymi je apliku-
jeme. Pokracujici snaha o ockovani
proti covidu-19 ma za cil dosahnout
vysoké celosvétové proockovanosti,
ktera pomuze pokracujici viny pan-
demie zvladnout. Jednotlivci, ktefi se
zdrahaji byt ockovani nebo se ocko-
vani proti covidu-19 vzdaji, mohou
proto zpomalit dosaZeni tohoto cel-
kového cile vysoké proockovanosti,
a vytvareji tak prekazky v globalnim
usili o kontrolu cirkulace SARS-CoV-2.

Jako neockovani jedinci mohou snaze
fungovat jako rezervoar SARS-CoV-2
a prispivat k dalSimu Sifeni nakazy,
ale i zatéZovat zdravotni systém téz-
$im pribéhem onemocnéni. Vahavy
postoj k ockovani je jednou z hlavnich
hrozeb, které pfimo ovliviuji global-
ni zdravi, protoZe zpochybnuji nasi
schopnost vymytit infekéni choroby
a dosahnout vyznamné komunitni
imunity prostrednictvim ockovani,
byt pravé u covidu-19 je toto proble-
matické. Jednou ze strategii, jak Celit
obavam ¢i vahani s ockovanim, je na-
sledovat multisektorovy pfistup, ktery
zahrnuje spolupraci mezi riznymi zi-
Castnénymi stranami, jako jsou vlada,
soukromé spolecnosti, cirkve, zajmo-
vé skupiny a rtzné agentury, s cilem
vyuzit znalosti, odbornost a zdroje,
a tim umoznit vytvoreni dlouhodobé
duvéry verfejnosti k vakcinam.

V posledni dobé se vyrazné akti-
vizuje odpor proti ockovani obecné
i pravé proti covidu-19. Skupiny od-
purct ockovani jsou celosvétové dob-
fe organizované a Sifi predpripravené
publikace a prezentace a prekladaji
je do fady narodnich jazyk(. Snazi
se zpochybnovat jak oficialni pfistup
k oCkovani, tak zejména zdlrazriovat
veskeré nevyhody ockovani, tvrdit, Ze
infekéni choroby zmizi i bez ockovani,
ockovani je naprosto neicinng, je tu
pouze diky korupci farmaceutickych
firem a zpusobuje vétsi komplikace
nez samotné infekcni choroby. Jejich
pristup je zaloZen na prezentovani ka-
zuistik, které jsou pak zneuZivany pro
vytvareni obecnych zavéra.

Mame sice legislativu, je vSak do-
state¢na? Podle ustanoveni § 46 za-
kona €. 258/2000 Sbh. o ochrané ve-
fejného zdravi a o zméné nékterych
souvisejicich zakonu, v platném znéni,
je ockovani proti vybranym infekénim
nemocem v CR povinné. Odpdrci se
snazi primarné bojovat proti povin-
nému ockovani, ale to je jen mezikrok
ke snaze zrusit ockovani jako takove.
Ockovaci kalendar pro toto povinné
ockovani stanovi provadéci predpis
k tomuto zakonu, kterym je vyhlaska
€. 537/2006 Sb. o ockovani proti infek-
&nim nemocem. Legislativa CR stanovi,
Ze pokud neni dité podle citovanych
predpist fadné ockovano, nemuize
byt pfijato do predskolnich zafizeni

a muZe byt uloZena pokuta podle pre-
stupkového zakona. Legislativa byla
odpurci ockovani opakované napa-
dana, ale Ustavni soud svymi nalezy
potvrdil soulad s Gstavnim porad-
kem u ustanoveni feSicich povinné
ockovani jak v pripadé § 46, tak i § 50
zakona €. 258/2000 Sb. a oba navrhy
na zruSeni téchto ustanoveni zamitl.
Konstatoval, Ze dosavadni legislativ-
ni feSeni otazky povinného ockovani
proti infekénim nemocem umoznuje
s dostatecnou pohotovosti reagovat
na vyvoj vyskytu jednotlivych infek-
¢nich onemocnéni na Gzemi statu i na
nejnovéjsi stav védeckého poznani
v oblastech lékarstvi a farmakologie.
Ustavni soud v zavéru doporudil, aby
legislativa odpovédné zvazila doplné-
ni pravni regulace institutu povinného
ockovani proti infekénim nemocem
o Gpravu odpovédnosti statu za pfi-
padnou Gjmu na zdravi ockovanim zpa-
sobenou, coz se stalo. Je vsak treba fici,
Ze ani sebelepsi legislativa nezaruci
jeji obecné prijeti a nedokaze elimi-
novat jeji obchazeni v pfipadé spojeni
odpurct s nékterymi lékafi. V téchto
pfipadech je extrémné sloZité dikazni
fizeni, nebot to neni v zajmu ani jed-
né ze zlcastnénych stran. Snazime se
vSemozné na verejnost apelovat, ale
dlouhodobé proockovanost klesa, a to
spiSe u dobrovolného ockovani nez
u ockovani povinného. V posledni dobé
se vSak prece jen blyska na lepsi casy
a néktefi rodice pochopili, Ze ockovani
ma velky vyznam, a proto dnes pficha-
zeji s dotazem, zda je mozno doocko-
vat jejich déti napfiklad ve véku osmi
let, které doposud nebyly ockovany
proti nicemu (56).

Vratime-li se k odbornému meritu
véci, miZzeme pak vytvofit celou fadu
velmi G¢innych a modernich vakcin.
Kdyz vSak nikdo nebude ochoten ne-
chat se ockovat, prijde cely vyzkum
a vyvoj vnivec. Proto neni mozné tyto
aktivity ignorovat a je naprosto ne-
zbytné prezentovat objektivni data
tak, abychom byli schopni presvéd-
Cit alespon vétSinovou cast populace.
Nové aplikacni formy jsou sice malym
krickem na cesté s odpurci ockova-
ni, jsou ale pfislibem k zjednoduseni
ockovani jako takového a naplastové
formy mohou pfinejmensim vyznamné
zvysit dostupnost vakcin.
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Malarie, jeji puvodci, diagnostika, lecba a moZnosti vakcinace

Petr Sima,' Vanda Bostikova,? Lucie Sirakova?
'Laboratof imunoterapie, Mikrobiologicky tstav AV CR, Praha
2Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi, Univerzita obrany, Hradec Kralové

Souhrn

Malarie je tropické parazitarni onemocnéni pfenasené komary rodu Anopheles. Pivodcem jsou riizné druhy parazitickych
prvoki rodu Plasmodium. P. vivax zodpovida za pfiblizné 80 % svétovych infekci, P. falciparum vyvolava ro¢né zhruba 15 %
nakaz, zatimco 5 % pfipada na infekce vyvolané P. ovale nebo P. malariae. Plazmodia se pomnoZzuji v cervenych krvinkach,
které se posléze rozpadnou. Tento jev je provazen typickymi klinickymi symptomy - vysokou horeckou, zimnici a tfesavkou.
Endemicky je malarickym onemocnénim zasaZeno okolo 100 zemi, v nichZ Zije na 2 miliardy obyvatel. Jesté pred nékolika lety
rocné onemocnélo okolo 500 miliont lidi a az 2 miliony z nich nakaze podlehlo. Jak uvadi World Malaria Report, v roce 2020
onemocnélo malarii 241 miliond lidi, z nichZ 670 tisic zemielo. Nejvy3Si pocet Gmrti je kaZzdorocné hlasen z tropickeé Afriky, vice
jak 90 % onemocnéni zplsobuje P. falciparum. Vedle subsaharské Afriky jsou postizeny Indie, jihovychodni Asie, amazonska
oblast Jizni Ameriky a nékteré ostrovy zapadniho Tichomofi. Podle Svétové zdravotnické organizace (WHO) se malarii podafilo
vymytit v 39 zemich véetné Ciny, i zde v3ak z{istava zavaznym problémem tzv. letistni forma malarie zplisobena importem osob
cestujicich z endemickych oblasti. Prevenci nakazy je uzivani antimalarik a expozicni profylaxe. Narust rezistence plazmodii
k [écivim se vSak stava stale vétsim problémem. Vyvoj vakcin, které se jevi jako nejicinnéjsi nastroj v boji se zakefnou
nemoci, trva radu desetileti. V roce 2021 schvalila WHO prvni antimalarickou vakcinu, RTS,S/ASO01, k pouziti u déti Zijicich
v nejvice zasazenych oblastech Afriky.

Klicova slova: malarie, komafi, plazmodium, paraziticti prvoci, ockovani, diagnostika, vakcina, antimalarika

Summary

Malaria is a tropical parasitic disease transmitted by mosquitoes mainly of genus Anopheles. The causative agents are various
species of parasitic protozoans of the genus Plasmodium. P. vivax is responsible for approximately 80% of the world's infections.
P. falciparum causes about 15% of infections each year, whereas 5% infections are caused by P. ovale or P. malariae. Plasmodia
multiply in red blood cells, which eventually disintegrate. The process accompanies typical clinical symptoms as a high fever,
rigor, and chills. Around 100 countries, home to 2 billion people, are endemic for malaria. Until a few years ago, around 500
million people fell ill each year and up to 2 million succumbed. According to the latest World Health Organization data (World
Malaria Report 2021), 241 million people became ill with malaria in 2020, of which 670,000 died. In tropical Africa, more than
90% of deaths cause mainly P. falciparum. In addition to sub-Saharan Africa, India, Southeast Asia, the Amazon region of South
America and some islands in the Western Pacific are most affected. According to WHO, malaria has been eradicated in 39
countries, including China, but even here the so-called airport form of malaria caused by the importation of people traveling
from endemic areas remains a serious problem. The development of vaccines, which appear to be the most effective tool in the
fight against an insidious disease, takes many decades. In 2021, the WHO approved the first antimalarial vaccine, RTS,S/AS01, for
use in children living in the most affected areas of Africa.

Keywords: malaria, mosquitoes, plasmodium, parasitic protozoa, diagnostics, vaccination, vaccine, antimalarial drugs
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Uvod

Malaricka onemocnéni clovéka a zvi-
fat vyvolavaji jednobunécni para-
ziticti prvoci, ktefi jsou fazeni do
rodu Plasmodium (Haemosporidia,
Plasmodiidae) (1). Pfenaseji je samic-
ky komarl rodu Anopheles (Diptera,
Culicidae) sajici krev. Tento rod byl
popsan v roce 1818 némeckym ento-
mologem J. W. Meigenem (1764-1845)
(2).

Malarii u ¢lovéka vyvolava pét dru-
ha plazmodii P. falciparum, (podrod
Laverania - Bray, 1958) a P. vi-
vax, P. ovale, P. malariae podrod
(Plasmodium) (3, 4). Také P. knowlesi,
puvodce malarie makakd, ktefi jsou
jeho pfirozenym hostitelem, muze
v ojedinélych pfipadech zpusobit
onemocnéni u ¢lovéka (tzv. zoonoticka
malarie) (5), které se stava zavaznym
problémem v jihovychodni Asii.

Malarie nepostihuje jen clovéka,
ale i nékteré dalsi druhy teplokrev-
nych a studenokrevnych obratlovca,
jako jsou lidoopi a dalSich druhy pri-
matu, hlodavcd, ptakd a plazd.

Historie onemocnéni

Malarie je onemocnéni znamé od
starovéku. Prvni zminky se vyskytuji
jiz v ¢inském dokumentu z roku 2700
pf. n. L, dale se jeji popisy objevuji na
hlinénych tabulkach z Mezopotamie
z roku 2000 pf. n. L., na egyptskych pa-
pyrech z roku 1570 pr. n. L. a v hindu-
istickych textech z 6. stol. pF. n. L. Tyto
historické zaznamy je tfeba posuzovat
s opatrnosti. V pozdéjsich stoletich se
jiz objevuji pfesné popisy malarickych
syndromu. Zmifiuje se o nich napfiklad
Homeér (kolem roku 850 pf. n. l.) a poz-
déji Empedokles z Akragantu (495-435
n. L.), stejné jako Hippokrates (460 -
cca 370 pi. n. L), ktery pokladal za hlav-
ni pfiinu nemoci piti vod z bazin, které
vedlo k horeckam a zvétSeni sleziny.
Podle opakujicich se zachvatt horecky
délil malarii na kazdodenni, tfidenni
a Ctyrdennt.

Na pocatku naseho letopoctu uz
malarii a jeji pfiznaky podrobnéji popi-
suji Aulus Cornelius Celsus (25 pf. n. L. -
50 n. l.) a o 150 let pozdéji Galén
z Pergamu (129-200 n. L), ktery za
pricinu malarie povaZoval poruseni

rovnovahy télesnych stav. Po vice nez
2500 let pretrvavala myslenka, Ze pfi-
¢inou malarickych horecek jsou mias-
mata neboli vypary stoupajici z bazin,
a proto byla malarie také nazyvana
bahenni zimnici. Traduje se, Ze nazev
»malarie” je odvozen z italského ,mal
aria“, tedy ,zkazeny vzduch®, a Ze do
anglictiny tento nazev zavedl hrabé
Horatio Walpole z Norfolku (1717-
1797).

Prelom v hledani pficin malarie na-
stal aZ objevem bakterii Antonim van
Leeuwenhoekem (1631-1723) v roce
1676, a objevy Louise Pasteura (1822-
1895) a Roberta Kocha (1843-1910),
které jednoznacné prokazaly, Ze pfFici-
nou prenosnych chorob jsou mikroby.

Skutecny védecky vyzkum malarie
mohl ale zacit az po roce 1880, kdy
francouzsky lékar Alphons Laveran
(1845-1922) rozpoznal a podrobné
mikroskopicky popsal jednotliva sta-
dia malarického parazita v ervenych
krvinkach pacienta, ktery na malarii
zemrel, a pojmenoval jej Oscillia ma-
lariae (v roce 1885 pfejmenovano na
Plasmodium spp.). Za tento objev pak
v roce 1907 obdrzel Nobelovu cenu.

Za prenasece malarie byli defini-
tivné urceni komari rodu Anopheles
az roku 1897 britskym lékarfem
Ronaldem Rossem (1857-1932), ktery
studoval malarii u ptacich druhd rodu
Plasmodium a jejich prenos na vrabce
(1898), za coz obdrzel Nobelovu cenu
v roce 1902.

Vyzkumu malarie se i nadale véno-
vala fada lékafu, zvlasté pak italskych.
V roce 1898 objasnil Amico Bignami
(1862-1929) pfenos nemoci z komara
na clovéka coby vysledek experimentu,
kdyz infikoval dobrovolnika malarii fal-
ciparou. V témze roce potvrdil Giovanni
Batissta Grassi (1854-1925), Ze mala-
rie je prenasena komary rodu Anophe-
les (6). Ettore Marchiafava (1847-1935)
a Angelo Celli (1857-1914) jako prvni
objasnili chovani zivych malarickych
parazitd v krvi ¢lovéka a rozlisili prvo-
ky odpovédné za riizné typy malarie.
Tim v podstaté poloZili zaklady moder-
ni malariologie jako védy. V roce 1885
pak pojmenovali puvodce malarie
védeckym nazvem Plasmodium, které
bylo mezinarodné pfijato.

Avsak objev, Ze paraziti mala-
rie se vyvijeji v jatrech, jesté nez

vstoupi do krevniho obéhu, ucini-
li Henry Edward Shortt (1887-1987)
a Cyril Garnham (1901-1994) az
v roce 1948 (7). Cela historie obje-
vl exoerytrocytarnich fazi u riznych
druhd plazmodii je prehledné shr-
nuta v Garnhamové monografii (8).
Posledni faze zivotniho cyklu a pfi-
tomnost klidovych stadii v jatrech (tzv.
hypnozoitti) pak prokazal v roce 1982
Wojciech Krotoski (1937-2016) (9).

Toto vSe se ovsem tyka pouze histo-
rie paméti lidstva. Da se vSak predpo-
kladat, Ze malarie tu byla daleko dfive,
neZ se na Zemi objevili prvni hominidi.
Podle molekularnich komparativnich
analyz Zili komari rodu Anopheles na
Zemi uz pred 150 az 120 miliony let
a jejich rozdéleni mezi euroasijskym,
africkym a americkym kontinentem
nastalo pfed 95 az 80 miliony let (10).
Priblizné pred 80 az 36 miliony let
se odstépil druh komara Gtocného
A. gambiae (11). Doposud jediné zna-
mé fosilie komarut (A. [Nyssorhynchus]
dominicanus a A. rottensis) byly na-
lezeny v jantaru z pozdniho eocénu
(40,4-33,9 milionu let) z Dominikanské
republiky a v némeckém jantaru z po-
zdniho oligocénu (28,4-23 milionl let)
(22).

Co se tyCe dikazl fylogeneze rodu
Plasmodium, prvni dochované fosilie
téchto parazitt jsou staré 15 az 20 mi-
lionu let. Jejich adaptaci na druhy rodu
Anopheles lze klast do obdobi pred
vice nez 100 miliony let, a mozna jesté
daleko drive.

Existuje dokonce domnénka, ze by
malarie vedle jinych infekénich nemo-
ci pfenasenych hmyzem sajicim krev
(komafi, blechy, vsi, klistata) mohla
hrat vyznamnou roli pfi rozsahlém vy-
mirani dinosaurt na tzv. K-T hranici,
tedy na konci kFidy (posledni obdobi
druhohor) a zacatku tretihor (keno-
zoikum) asi pred 65 miliony lety, jak
bylo doloZeno nalezy téchto ¢lenovcl
uchovanych v jantaru z riznych loka-
lit v Libanonu, Barmé a Kanadé (13,
14). Tuto hypotézu podporuje i fakt, Ze
malaricka plazmodia infikuji i nékteré

vees

PFenaseci malarickych onemocnéni

Rod Anopheles zahrnuje 465 formalné
uznanych druhi. Pfedpoklada se, ze
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pfiblizné 70 z téchto druhli ma schop-
nost prenaset plazmodia na clovéka
(15), z nichz je 43 druhl povaZzova-
no za dominantni prenasece malarie
(16), a Ze vsechny druhy malarie pre-
naseji pouze druhy pfislusejici tomu-
to rodu (17). Nejznaméjsi je A. gam-
biae, ktery prenasi nejnebezpecnéjsi
formu onemocnéni, malarii falciparu.

Komafi pfislusejici dalsim rod(m,
jako jsou Aedes, Culex, Culiseta, Ha
emagogus a Ochlerotatus prenaseji
malaricka onemocnéni na zvifata, ale
nikoliv na clovéka.

Pfevazujici druhy komard rodu
Anopheles, prenasejici malarii Clo-
véka, a jejich vyskyt na jednotlivych
kontinentech (15, 18) lze shrnout
do nasledujiciho prehledu: Evropa,
Stfedomofi a Stfedni vychod (8) -
A. atroparvus, A. claviger, A. labran-
chiae, A. malarieae, A. messeae,
A. sacharovi, A. sergentii, A. super-
pictus; Afrika (7) - A. arabiensis, A. co-
luzzii, A. funestus, A. gambiae, A. me-
las, A. merus, A. moucheti, A. nili;
Oceanie - A. aegypti, A. vigilax, Culex
fatigans; Amerika (9) - A. albimanus,
A. albitarsis, A. aquasalis, A. darlingi,
A. freeborni, A. marajoara, A. nunezto-
vari A. pseudopunctipennis, A. quadri-
maculatus; Asie (22) - A. aconitus,
A. annularis, A. balabacensis, A. bar-
birostris, A. claviger, A. culicifacies,

A. dirus, A. farauti, A. flavirostris,
A. fluviatilis, A. hyrcanus, A. Roliensis,
A. lesteri, A. leucosphyrus, A. macula-
tus, A. messeae, A. minimus, A. pun-
ctulatus, A. sinensis, A. stephensi,
A. subpictus, A. sundaicus; Ceska re-
publika (3) - A. messeae, A. claviger,
A. hyrcanus.

Priklady nejvyznamnéjSich druhu
malarickych plazmodii vyvolavajicich
onemocnéni ¢lovéka a dalsich druhi
obratlovcu

Tento vycet uvadime proto, Ze je tre-
ba upozornit na relativné velky po-
¢et druht rodu Plasmodium, které se
v pribéhu evoluce objevily a adap-
tovaly na Sirokou skalu svych nejen
sav€ich hostiteld, ale i dalSich obrat-
lovcl. Je tfeba si také uvédomit, ze
vyvoj jejich parazitické adaptability
nekondi, protoze se ukazuje, Ze se sta-
le objevuji mezi ptvodné animalnimi
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druhy také druhy adaptujici se na clo-
véka jako potencialné nového hos-
titele. Tento nebezpecny vyvoj mize
pretrvavat, a i kdyZ se podafi nékteré
druhy malarickych onemocnéni ome-
zit Ci eradikovat za pomoci nové vyvi-
jenych chemoterapeutik, a zvlasté pak
vakcin a vakcinaénich programd, mo-
hou se v budoucnu objevit malaricka
onemocnéni nova, pfenesena z jinych,
nehumannich hostiteld.

Malokdo si uvédomuje, Ze jesté ne-
zname vsechny druhy ZivoCichU. Jenom
mezi savci zbyva objevit a popsat stov-
ky druh(, které dosud nebyly popsany
(19). Nikdy proto nelze vyloucit, Ze pra-
vé tyto dosud neprozkoumané druhy
by se mohly stat rezervoary novych
druht plazmodii, které by mohly vy-
volat noveé typy zoonotickych malaric-
kych onemocnéni. Jako pfiklad mize
z nedavné doby slouZit P. knowlesi. Lze
také predpokladat, Ze P. falciparum a P,
vivax u africkych lidoopt mohou pred-
stavovat evolucné staré zoondzy (20)
nebo, jak naznacuji fylogenetické mo-
lekularni analyzy, mohly byt lateralné
preneseny od ptaki v dobach, kdy se
odehraval prechod od lovecko-shéra-
Cské spolecnosti k agrarni, tedy pred
vice jak 10 000 lety (21).

V soucasnosti by jako puvodci zoo-
notické malarie mohly pripadat v Gva-
hu pfinejmensim P. vivax a mozna
P. malariae, P. ovale, P. inui a P. fieldi.
Také jiné nehumanni druhy malarie
primatd, napfiklad P. cynomolgi v jiho-
vychodni Asii a P. brasilianum a P. si-
mium v Jizni Americe, které mohou
byt prenaseny na clovéka komary,
naznacuji, Ze je nebezpeci nového
vzniku a Sifeni dalSich forem zoono-
tické malarie celkem realné. Vse je
ale ovliviovano mnoha proménlivy-
mi a slozitymi faktory, jako je socialni
a ekologické chovani clovéka na jedné
strané a adaptacni potencial parazitd
a prenaseci na strané druhé. O vSech
téchto vySe zminénych faktorech vsak
dosud vime jen velmi malo.

Druhy plazmodii vyvolavajici malarii
u clovéka

Plasmodium falciparum je pu-
vodcem tropické malarie a pficinou
nejvice Gmrti ze vSech péti druhd
plazmodii, které vyvolavaji malaric-

ka onemocnéni lidi, a to pfevazné
v subsaharské Africe. Do zacatku 21.
stoleti se odhadovalo, ze timto dru-
hem malarie byvalo postizeno vice jak
300 milionu lidi (tj. nad 40 % svétové
populace) (22). Podle optimistickych
Gdaji WHO se do roku 2013 pocet ze-
mrelych lidi sniZil téméf 0 50 % a v af-
rické oblasti jesté vice. Ohrozeny byly
a dosud jsou obzvlasté déti do péti let
véku, kterych dfive umiralo 3000 den-
né, v soucasnosti se jejich Gmrtnost
snizila témér o 60 %.

Zdrojem nakazy je Clovék. Parazit
nevytvari hypnozoity, ale v jedné jater-
ni bufice mizZe byt az 30 000 merozoitd.
Infikuje vSechna stadia erytrocyta.

Nakaza P. falciparum byla popsana
také u goril (Gorila gorila) (23) Sim-
panzt bonobo (Pan paniscus) (24).
Tito primati by mohli do budoucna
predstavovat mozny rezervoar pro
nové onemocnéni ¢lovéka a goril (25).

Plasmodium vivax zpusobu-
je tézkou (maligni) a zaroven obvykle
chronickou tfidenni malarii (tercianu),
pri které se malaricky zachvat opakuje
obden, tj. kazdych 48 hodin. Na rozdil
od falcipary je zfidka fatalni. Vytvari
dormantni stadia (hypnozoity), ktera se
zacnou v jatrech vytvaret az po sedmi
dnech, ale také po nékolika letech po
nakaze (chronicita). Terciana se vysky-
tuje v teplych oblastech s vyjimkou za-
padni Afriky. Parazit infikuje pouze reti-
kulocyty. Podle fylogenetickych analyz
se P. vivax prenesl na clovéka z asijskych
makaku (26). Je vysoce pravdépodobné,
Ze toto onemocnéni privezli do Ameriky
evropsti kolonizatori, i kdyz existuje do-
mnénka, Ze se zde vyskytovala uz pred
rokem 1492. V Anglii byla znama jako
Jkentska zimnice* (27).

Plasmodium ovale bylo popsano
v roce 1914 (28) a nedavné genomové
analyzy ukazaly, Ze jej tvofi dva dru-
hy P. curtisi a P. wallikeri, nékdy po-
vazované za subspecie (29). Vyvolava
rovnéz benigni tfidenni malarii a v ja-
ternich bunkach, stejné jako P. vivax,
tvofi hypnozoity, které mohou byt
pfi¢inou pozdnich relapstu choroby.
Zdrojem nakazy je clovék jako jedi-
ny pfirozeny zdroj tohoto plazmodia.
Jeho pravdépodobnymi pfrirozeny-
mi pfenaSeci jsou komari Anopheles
gambiae a A. funestus.
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Plasmodium malariae zpisobuje
benigni ¢tyfdenni malarii (kvartanu) se
zachvaty opakujicimi se ob dva dny, tj.
kazdych 72 hodin. Infikuje jen starsi
stadia erytrocytl a v jatrech nevytvari
hypnozoity. Z malarickych onemocnéni
ma nejmirnéjsi pribéh. Plazmodia vSak
mohou dlouhodobé pretrvavat v kr-
vinkach nakaZené osoby a i po dlouhé
dobé vyvolat novou ataku onemocné-
ni. Zdrojem nakazy je clovek.

Plasmodium knowlesi vyvolava
dvoudenni malarii (quotidianu) s re-
lativné tézkym pribéhem a kompli-
kacemi. Parazit infikuje vSechna vy-
vojova stadia erytrocytl. Pivodce byl
rozpoznan roku 1932 u makakd a prv-
ni onemocnéni ¢lovéka bylo popsano
v roce 1965. Teprve v roce 2004 bylo
identifikovano u 120 nemocnych lidi
na Borneu (30). Zdrojem nakazy jsou
primati, pfevazné makakové (Macaca
fascicularis, M. nemestrina), hulmani
(Trachypithecus obscurus) a kocko-
dani (Presbytis melalophos), proto se
oznacuje jako tzv. zoonoticka malarie.
Vyskytuje se v jihovychodni Asii véetné
Thajska, odkud jsou hlaseny casté pfi-
pady. Pfimy pfenos P. knowlesi koma-
ry z clovéka na ¢lovéka dosud nebyl
v pfirodé doloZen. Priikaz P. knowlesi
a jeho odliseni od P. malariae a dal-
Sich druhd plazmodii je mozny pouze
pomoci molekularnich metod (PCR).

Dalsi druhy plazmodii, které mohou
prileZitostné infikovat clovéka

Plasmodium cynomolgi (P. cyno-
molgi cynomolgi, P. cynomolgi bastia-
nelli) mize rovnéz zplsobovat mala-
rii u lidi. Poprvé bylo identifikovano
u makaka dlouhoocasého (Macaca
fascicularis = M. cynomolgu) v roce
1907 (31) a jak se ukazalo pozdéji,
prirozené infikuje i dalsi druhy maka-
ki a languri. U clovéka byla nakaza
prokazana az v roce 2011 (32). P. cy-
nomolgi se vyuziva také jako model
malarického onemocnéni ¢lovéka vy-
volaného P. vivax, protoze je fyloge-
neticky tésné pfibuzné a sdili s nim
i podobny vyvoj hypnozoitd.

Plasmodium inui a P. fieldi jsou
rovnéz potencialnimi vyvolavateli ma-
larie u lidi jak pfirozenou cestou, tak
i experimentalné. PrestoZe se infekce
P. inui u lidi vyskytuje v nizké preva-

lenci a vétSinou koexistuji s infekcemi
vyvolanymi jinymi druhy plazmodii,
jsou Casto rozsifeny v Thajsku (33).

Plasmodium brasilianum (34)
a Plasmodium simium (35), které
prirozené infikuji opice Nového svéta,
byly jako pluvodci malarie u ¢lovéka
popsany pred nékolika lety. Oba dru-
hy plazmodii jsou prikladem reverzni
zoonotické malarie, jejiz Sifeni mize
mit Siroky zdravotnicky vyznam. Je to
dikaz vysoké schopnosti mezidruho-
vé adaptability téchto parazitl a toho,
v jak relativné kratké dobé muize pro-
béhnout prenos nakazy od clové-
ka na nové hostitele a zpét (36, 37).
P. brasilianum je podle molekularnich
genomovych analyz zjevné totozné
s P. malariae, které do Jizni Ameriky
zavlekli lidé v pribéhu kolonizace
pred 500 lety. Genetické studie také
s vysokou pravdépodobnosti naznacu-
ji, Ze P. simium je odvozeno z P. vivax.
Predpoklada se, Ze P. vivax bylo za-
vleceno na americky kontinent dva-
krat. Poprvé z Evropy a Afriky v dobé
kolonizace (38) a podruhé na pocatku
19. stoleti, kdy pfichazeli osidlenci
z jihovychodni Asie (38).

Plasmodium schwetzi bylo po-
prvé popsano roku 1920 v Kameru-
nu (39). Jeho pfirozenymi hostiteli
jsou gorily a Simpanzi. Prilezitostné
muze nakazit i ¢lovéka a stat se pu-
vodcem dalSiho druhu zoonotické ma-
larie (31, 40, 41).

Jen naprosto ojedinéle byly
popsany infekce Cclovéka druhy
Plasmodium eylesi a P. tenue (42,
43),

Druhy plazmodii vyvolavajicich mala-
rii primatu a dalsich druhi opic
a hlodavcii

Nasledujici vycet malarickych pa-
raziti vyvolavajicich onemocnéni
primatd, opic a hlodavcl uvadime
proto, Ze tyto druhy plazmodii pred-
stavuji stalé potencialni nebezpeci
mezidruhového prenosu, dokonce se
mohou stat rovnéz novymi zoonotic-
kymi formami malarie a ohrozit ¢lo-
véka. Navic se vyskyt malarie u lidi,
lidoopl a ostatnich primatd prekryva
a pomérné casto dochazi k vzajem-
nému prenosu druhl plazmodii (44,
45). Do soucasné doby byly u primat

postupné popsany nasledujici druhy
puvodct malarie: P. malariae, P. vivax
(oba roku 1890), P. falciparum (1897),
P. cynomolgi, P. inui, P. pitheci (vSech-
ny 1907), P. schwetzi (1920), P. ovale,
P. reichenowi (oba 1922), P. knowlesi
(1932), P. rhodiani (1939), P. hylobati
(1941), P. simium (1951), P. silvaticum
(1972), P. gaboni (2009), P. billbrayi,
P. billicollinsi, P. GorA a P. GorB (vSech-
ny 2010).

Malarie u poddruhi goril (Gorilla)
byla studovana od roku 1920 (31)
a postupné byly popsany tyto druhy:
P. schwetzi (1971), P. falciparum,
P. GorA a P. GorB (v3echny 2010).

Malarie u druhl Simpanzi (Pan)
byla studovana rovnéz od roku 1920
(31) a postupné byly popsany tyto
druhy: P. reichenowi (1968), P. schwet-
zi a P. rhodiani (oba 1971), P. vivax,
P. billbrayi, P. billicollinsi, P. ovale
a P. malariae (v3echny 2009) a P. ga-
boni a P. falciparum (2010). P. reiche-
nowi je fylogeneticky blizké P. falci-
parum a porovnani jejich genomu by
pomohlo objasnit jejich spolecny vy-
voj a specifitu k hostiteli (46).

Malarie u orangutant (Pongo) byla
studovana od roku 1907, a postupné
byly popsany tyto druhy: P. pitheci
(1971), P. silvaticum (1976), P. vivax,
P. cynomolgi, P. inui, P. simium (2006)
a P. hylobati (2009).

Malarii u rtznych druhG makaki
a jinych opic (Catarrhini a Platyrrhini)
vyvolavaji jesté P. knowlesi a P. cyno-
molgi, jejichZ pfirozenym hostitelem
je makak dlouhoocasy (Macaca fas-
cicularis) a dalsi druhy makakd (31).
A jak bylo vySe podotknuto, postihuji
oba druhy plazmodii také obyvatel-
stvo jihovychodni Asie (31). P. inui
vyvolava malarii u opic Starého své-
ta. Nedavno bylo izolovano také
u makakd v Ciné, v Indonésii, Malajsii,
Filipinach a na Celebesu (47) a P. coat-
ney a P. fieldi jsou rovnéz nedavno po-
psanymi puvodci malarie u makaka
medvédiho (Macaca arctoides) (48).
P inui je tésné pribuzné plazmodiim
vyvolavajicim ¢tyfdenni malarii, jako
jsou P. coatneyi, P. cynomolgi, P. fra-
gile, P. fieldi, P. hylobati, P. simiovale
a P. vivax, které ale vyvolava tridenni
malarii (49, 50). U ploskonosych opic
(Platyrrhini) ve stfedni a jizni Americe
vyvolava malarii také P. brasilianum.
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Druhy malarickych plazmodii vyvo-
lavajicich onemocnéni hlodavct

Plazmodia napadajici rGzné druhy
hlodavct uvadime proto, Ze hlodavci
jsou zdrojem rady zavaznych infek-
¢nich chorob pfenosnych na clovéka,
od virovych (jako jsou napt. hantavi-
ry zpusobujici epidemie hemoragic-
kych horecek), bakterialnich (napf.
Pasteurella pestis, puvodce ¢erného
moru decimujiciho lidstvo po staleti
nebo leptospirdzy), az po nakazy od
prvokl (napf. Leishmania zpUsobujici
visceralni ¢i kozni formu leishmani-
ozy).

Podobné mohou hlodavci pred-
stavovat rezervoar potencialnich ma-
larickych zoondz, z néhoZ se mohou
rovnéz vyvinout novi ptvodci malarie
Clovéka. Tuto pravdépodobnost nelze
vyloucit uz jen proto, Ze jesté nejsou
znamy vsechny druhy hlodavci, a ani
nemize panovat jistota, Ze byli obje-
veni a popsani vSichni jejich malaricti
parazité. A navic, plazmodia infikujici
hlodavce maji ¢asto shodné bioche-
mické charakteristiky, podobny Zivot-
ni cyklus a vysoky stupen syntenie?!
s plasmodii malarie clovéka. Z téchto
divodu jsou ¢asto vyuZivana pro srov-
navaci molekularné-genetické studie
(51).

P. berghei je jeden ze Ctyf druhl
ptvodch malarie hlodavcl (fazenych
k podrodu Vinckeia), ktery byl puvod-
né izolovan z houstinovych krys rodu
Zvlasté druh T. major se stal jednim
z nejuzivanéjsich pokusnych zvirecich
modeld.

P. chabaudi (popsano roku 1965),
P. yoelii (poddruhy P. yoli, yoelii, P. yo-
elii Rillicki, P. yoelii nigeriensis) (po-
psany roku 1968) a P. vinckei (poddru-
hy P. v. brucechwatti. P. v. chabaudi,
P. v. lentum, P. v. petteri, P. v. vinckei)
(popsany 1952) jsou dalSimi parazity
z podrodu Vinckeia vyvolavajicimi ma-
larii rdznych druhl hlodavci zejména
v Africe. Prenaseci jsou hlavné komari

Anopheles dureni, A. stephani a A. cin-
ctus (51, 89). Takeé tyto druhy plazmo-
dii jsou vyuZivany jako experimentalni
modely (52, 53).

Druhy plazmodii vyvolavajici malarii
ptaki a plazi

Neexistuji dosud zadné dlkazy pre-
nosu ptaci malarie na Clovéka (54).
Malarickd onemocnéni ptaki vy-
volavaji paraziti rodu Plasmodium,
Haemoproteus a Leucocytozoon.
Podobné jako lidska i ptaci forma
nemoci je pfenasena zejména koma-
ry (béznymi prenaseci jsou komafi
hlavné rodu Aedes, Anopheles, Culex,
Culisetta, Mansonia a Psorophor),
ale také muchnic¢kami (Simuliidae)
a klosi (Lipoptena). V soucasné dobé
je evidovano 55 druhi ptacich plaz-
modii (hlavné podrodu Novyella) (55).
Parazitl pfislusejicich rodu Haemo-
proteus, jejichz hostitelé jsou ptaci, je
znamo 150 druhd, ale o jejich distri-
buci a Zivotnim cyklu se mnoho nevi
(56, 57).

Jako priklady ptaci malarie jsou
zde uvedeny dva zavazné druhy, které
jsou jejimi hlavnimi prenaseci.

Plasmodium gallinaceum vyvo-
lava onemocnéni hlavné u dribeze
a vyuZiva se také jako model mala-
ricktho nemocnéni clovéka, protoze
je fylogeneticky blizsi k P. falciparum
nez ostatni druhy plazmodii. Nakazu
prenaseji komafi rodu Aedes (58).

Celosvétové je rozsSifeno P. re-
lictum, které je pri¢inou malarie pta-
ki mnoha druht riznych fada véetné
tuc¢naku. Jako invazivni patogen byl
poprvé objeven na Havajském souo-
strovi v roce 1968 (59). Dodnes byl
zjistén vyskyt u 411 druhl z 67 pta-
Cich Celedi (60). Vektorem jsou komafi
rodu Culex (70). Zavleceni tohoto typu
malarie masivné ohroZuje zejména
ptactvo na izolovanych tichomofrskych
ostrovech, jako jsou Havajské souo-
strovi, Spolecenské ostrovy, Bermudy,
Galapagy aj., coz mize mit negativni

dopad na taméjsi ekologickou rovno-
vahu. Je divodné podezieni, ze glo-
balni oteplovani zvysi vyskyt i inten-
zitu tohoto onemocnéni (61).

Pro Gplnost vyctu malarickych
onemocnéni obratlovcl je tfeba zmi-
nit, Ze malarie byla doloZena takeé
u nékterych druht plazt (62, 63).

Pfenos malarické nakazy a Zivotni
cyklus parazita

U vSech druhi malarie ¢lovéka se
vyvoj parazita sklada z exogenni, se-
xualni faze v téle prenasece, pfi niz
dochazi k pomnoZeni sporozoiti (spo-
rogonie), a endogenni, asexualni faze
(schizogonie), ktera probiha v hosti-
teli (64).

Po nasati krve z nakazeného hos-
titele se ve strevech prenasece uvol-
ni gametocyty, z nichz se po jejich
dozrani a kopulaci vyvine pohyblivy
ookinet, ktery se preménuje na kulatg,
podstatné vétsi oocysty. V nich se pak
vyviji mnoZzstvi sporozoitd, jejichZ po-
Cet je urcen druhem plazmodia a tep-
lotou okoli (65). Po dozrani a uvolnéni
z oocysty prechazeji infekéni stadia
plazmodii sporozoity do slinnych Zlaz
prenasece, kde mohou delsi dobu
preZivat, neZ opét pri dalSim sani pre-
nasece prejdou do krve dalSiho hos-
titele.

Jaterni faze nakazy probiha na-
sledujicim zplusobem. Po pfenosu
na hostitele se sporozoity v jeho krvi
nemnozi, ani nevnikaji do erytrocytd.
Pfed imunitnimi mechanismy hostite-
le, zejména pred Gcinky slozek kom-
plementu v séru jsou chranény tzv.
cirkumsporozoitovym proteinem (CSP)
(mimo jiné se CSP vyuZiva pro kon-
strukci antimalarickych vakcin, napf.
RTS). Sporozoity jsou béhem nékoli-
ka desitek minut zaneseny do jater,
kde pronikaji do hepatocytl, pfiemz
ztraceji ochranné proteiny. Zacina ja-
terni, exoerytrocytarni faze. V ni se
nepohlavné mnoZi a vyvijeji do sta-
dia merozoitl, coz trva podle druhu

1 Jako syntenie (Fec. syntainia, oUvtaivia, na stejném pasu) se oznacuje stejné poradi genli na dvou (homologickych)
fetézcich DNA na tomtéz nebo vice chromozomech v ramci jednotlivce ¢i druhu, obecné tedy spolecné vlastnictvi chromo-
zomovych sekvencl. Jde tedy o kolinearitu genovych blokd (tzv. syntenickych blokd) ve dvou sadach chromozomd, které
jsou vzajemné porovnavany. Pfibuzné druhy tak mohou mit podobnou architekturu genomu, tzn. pofadi jednotlivych gend
na homolognich Gsecich chromozomd. Znamena to také, ze v pribéhu evoluce ¢lovéka pfi vkladani genl do jeho genomu
dochazelo ke viazovani gen( od jinych druh(l. Soucasny Homo sapiens sapiens tak mlze mit fadu gent syntenickych s geny

nejen nékterych druh( primatd, ale i jinych savcl (hlodavcl, sudokopytnikd aj.).
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plazmodia jeden az dva tydny. Jejich
pritomnost v jatrech neni doprovaze-
na zadnymi klinickymi priznaky, ani
ji nelze odhalit laboratornimi testy.
Jakmile se merozoity z hepatocytu
uvolni a navrati se do krve, jaterni
faze konci.

Sporozoity tfidenni malarie P. vi-
vax a P. ovale se po priniku do he-
patocytu nemuseji hned zacit mnozit,
ale transformuji se ve spici (dormant-
ni) stadia parazita, hypnozoity, jez se
pak mohou aktivovat a zahgjit déleni
po delsi dobé, coz mulze trvat mési-
ce i léta. Pravé tato dormantni stadia
jsou odpovédna za relapsy tohoto
druhu malarie nebo za jeji oddaleny
klinicky nastup. P. falciparum a P. ma-
lariae nevytvari hypnozoity, takZe po
pfechodu merozoitl do krve v jatrech
7adna stadia paraziti nezistavaji.
V této bezpriznakové jaterni fazi ne-
dochazi k Zzadné imunitni reakci hos-
titele.

Nastupuje erytrocytarni faze na-
kazy. Merozoity (asexualni stadia pa-
razitl) uvolnéné z hepatocytll bez-
prostfedné napadaji ¢ervené krvinky,
v nichz se opakované nepohlavné
mnoZi. Tato faze nakazy se postup-
né synchronizuje, kdy jeden cyklus
trva podle druhu plazmodia jeden
az tfi dny. BEhem ného vznika 6-24
novych merozoiti infikujicich dalsi
krvinky. Parazit ve své travici vakuo-
le degraduje erytrocytarni hemoglo-
bin na aminokyseliny a hem, ktery
je dale oxidovan na toxickou inert-
ni biokrystalickou formu nazyvanou
malaricky pigment neboli hemozoin
(66). Hemozoin je pro preziti parazitt
nezbytny. Je pfedmétem intenzivniho
vyzkumu vyvoje antimalarickych L&k,
protoze se ukazalo, ze pripravky na
bazi chlorochinu zabijeji plazmodia
malarie pravé inhibici tvorby hemo-
zoinu.

Merozoity P. vivax a P. ovale infikuji
pouze mlada stadia erytrocyti (reti-
kulocyty), kterych je v obéhu kolem
jen 1-2 %. Proto tyto druhy (a také
P. malariae) vyvolavaji mirngjsi for-
my malarie, pfi nichz parazitémie ob-
vykle nepresahuje jedno procento.
Merozoity P. falciparum a P. knowlesi
infikuji vSechna erytrocytarni vyvojova
stadia a u nelécenych pacientl vyvo-
lavaji nejzavaznéjsi, az smrtelné one-

mocnéni, kdy parazitémie miZe bez
v€asného terapeutického zasahu do-
sahnout aZ nékolika desitek procent.
Antigeny nesené merozoity P. falcipa-
rum, které jsou exprimovany na povr-
chu infikovanych erytrocytd, jsou pfi-
¢inou jejich adheze k endotelu venul
vnitfnich organd nemocného, coz na
jedné strané umoziuje unikat imunité
hostitele, a na strané druhé vyvolavat
zmény mikrocirkulace v postizenych
organech s fatalnimi nasledky.

V pribéhu erytrocytarni faze se
Cast merozoitl v Cervenych krvinkach
transformuje na samici a sam¢i game-
tocyty (nezrala sexualni stadia plaz-
modii). Cyklus malarické nakazy mize
pokracovat, jakmile jsou opét nasaty
komary (67).

Na rozdil od jaterni faze v pru-
béhu této erytrocytarni faze dochazi
k imunitni odpovédi napadeného or-
ganismu. Jsou to hlavné mechanismy
nespecifické imunity, které reaguji
jako prvni na mnozstvi imunogennich
parazitarnich antigen( a metabolitd,
véetné malarického toxinu GPI a he-
mozoinu, které se uvoliuji po rozpadu
z infikovanych erytrocytl. Jsou roz-
poznavany monocyty a fagocytovany
makrofagy a zejména neutrofily, které
v podstaté vytvareji prvni obrannou
linii, tzv. neutrofilovou extracelular-
ni past (neutrophil extracellular trap,
NET), jez vytvari reaktivni formy kysli-
ku a produkuji antimikrobialni pepti-
dy (68, 69). Mezi prozanétlivé cytokiny
provazejici tézkou malarii patri TNF-a,
IFN-y, IL-6, IL-8, IL-12, IL-18 a monocy-
tarni chemoatraktivni protein MCP-1.
Jsou pric¢inou poskozeni tkani a od-
povédné za vétSinu patologickych
symptomU malarie, jako je horecka,
malarické zachvaty i tzv. cerebralni
malarie (70), provazena kreCemi, ané-
mii a naslednym celkovym metabo-
lickym rozvratem. Ta je dlsledkem
hypoxie mozku zplsobenou zvySenou
produkci prozanétlivych cytokint, po-
ruchou mikrocirkulace a poskozenim
endotelu mozkovych cév (71).

Naproti tomu adaptivni imunita,
pfi niZ vznikaji specifické protilatky
IgM a IgG, je vuci malarickym plazmo-
diim neefektivni. | kdyZ procesy, které
k tomu vedou, nejsou zcela jasng, je
nejpravdépodobnéjsi, ze pravé vyse
zminéné komplexni mechanismy pfi-

rozené imunity zabranuji diferenciaci
T a B imunokompetentnich lymfoid-
nich bunék do terminalniho stadia
bunék produkujicich protilatky, nebo
porusuji architekturu germinalnich
center (72, 73) a zabrafuji vyvoji pa-
métovych bunék (75).

Projevy a prubéh onemocnéni

Pfiznaky i pribéh malarie jsou dosta-
tecné a detailné uvedeny v odborné
literature. Zde se o nich zminime jen
v kratkosti.

V souvislosti s inkubacni dobou je
predevsim treba vzit v ivahu anam-
nézu zdravotniho stavu pacienta, druh
plazmodia a také, zda a jak dlouho
prfed nastupem onemocnéni uzival
antimalarika. NejkratSi inkubacni
dobu, asi Sest az 10 dni ma malarie
falcipara, ale u vétSiny osob prijizde-
jicich z malarické oblasti mdZe rozvoj
pfiznakl nastat i déle, do Ctyf tydnU
po navratu. Delsi inkubacni dobu ma
terciana (obvykle 10 az 17 dnl) a nej-
delSi kvartana (18 az 40 dn0).

Pocatecni pfiznaky jsou méné
specifické a spiSe pripominaji chfip-
kové onemocnéni. Postupné narista
teplota, objevuji se intenzivni bolesti
hlavy, svalt a kloubt, Gvodem muze
byt pfitomen prijem, obzvlasté u déti.
Horecka zintenziviiuje, je doprovazena
silnym pocenim, tfesavkou a zimnici.
Velmi Casta je (nava, vyCerpanost az
schvacenost, nevolnost, nechutenstvi,
nékdy i zvraceni. Stav se postupné
zhorSuje a miZe nasledovat subikte-
rus kuZe a sklér, zvétSeni jater a slezi-
ny. Horecka byva zpocatku nepravidel-
na, az pozdéji se v pfipadé dvoudenni
(P. knowlesi), tfidenni (P. falciparum,
P. vivax, P. ovale) ¢i ¢tyfdenni malarie
(P. malariae) objevuji pravidelné se
opakujici zachvaty horecky (paroxy-
smy) v pravidelnych intervalech, jak
bylo jiz uvedeno.

Malaricky zachvat je nejdullezitéj-
Sim charakteristickym priznakem ma-
larie. Vyvolava ho reakce organismu
na uvolnéni merozoitl a produktl
jejich metabolismu po rozpadu in-
fikovanych erytrocytl. Pacient byva
zpravidla lécen za hospitalizace na
klinikach infekénich nemoci, opako-
vaneé nakazy a lehci formy malarie lze
(s pravidelnymi kontrolami krevniho
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obrazu a biochemickych parametri)
[éCit i ambulantné. PakliZze neni paci-
ent vcas a adekvatné lécen, dochazi
k dalsi progresi onemocnéni a prud-
kému zhorseni celkového stavu, které
mizZe, pod obrazem tzv. cerebralni ne-
boli maligni malarie koncit multiorga-
novym selhanim a smrti.

Diagnostika onemocnéni

V riznych regionech a geografickych
lokalitach se po desetileti uZivaji riz-
né diagnostické techniky, které ovsem
pfinaseji do jisté miry také rdzné vy-
sledky. Pri vybéru diagnostické metody,
ktera se ma poufZit, je tfeba vzit v (va-
hu mistni podminky, epidemiologické
faktory vyskytu malarie a Groven a pra-
xi laboratorniho personalu (74, 76).

Diagn6za malarie spociva v iden-
tifikaci parazitd malarie nebo anti-
genl v krvi hostitele (76). K dosazeni
tohoto cile lze pouZit rlizné metody,
jakymi jsou mikroskopické vysetreni,
rychlé diagnostické testy a moleku-
larni metody, napfiklad izotermicka
amplifikace zprostfedkovana smyckou
(LAMP) a PCR. Kazda z nich ma ovSem
své klady i zapory.

Mikroskopické vysSetfeni doposud
zUstava hlavni a nejvice pouzivanou
diagnostickou metodou. Je zaloZeno
na pfimém mikroskopickém prikazu
plazmodii v periferni krvi. Odebira se
krev z bfiska prstu nebo u malych déti
z usniho lalicku a zhotovuji se krevni
natéry, které se barvi podle Giemsyho-
Romanowského. Krevni natéry (tzv.
tlusta kapka a tenky natér) jsou stale
»Zlatym standardem” diagnostiky ma-
larie v tropech i ve vyspélych zemich.
Stanovuje se druh plazmodia, jeho
stadium a parazitémie (procento infi-
kovanych erytrocytil v periferni krvi).
Jsou-li odecty negativni a je-li di-
vodné klinické podezfeni na malarii,
odbéry se dvakrat opakuji obvykle po
24 hodinach. Po stanoveni diagnozy
a zahajeni lécby antimalariky je nutno
pravidelné po 24 hodinach odebirat
vzorky krve az do vymizeni merozoitil
pro kontrolu Gcinnosti lécby. Pro vy-
louceni rezistence ¢i selhani lécby se
odbéry opakuji az do 28. dne po vysa-
zeni antimalarik.

Jak jiz bylo napsano, molekularni
metody diagnostiky malarie zahrnuji
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PCR a LAMP. PCR amplifikuje DNA pa-
razita, coz mnohokrat zvysuje citlivost
identifikace (0,004 parazita/pl) (77).
Molekularni metody se podle moznos-
ti doporucuji vyuZivat v oblastech, kde
je vyskyt onemocnéni nizky, protoze
jsou ve srovnani s mikroskopii daleko
citlivéjsi nez tzv. rychlé diagnostické
testy (RDT).

Lécba malarie, antimalarika

Opét je treba podotknout, Ze se zde
zminime pouze ve strucnosti, pro-
toZe podrobné popisy jsou uvedeny
v rozsahleé literatufe a doporucenich
odbornych spolecnosti.

Lécbu antimalariky je nutné zaha-
jit bezprostfedné po pozitivnim dia-
gnostickém prikazu. Pfi podezieni na
malarii a nedostupnosti laboratorni
diagnostiky se antimalarika nasazuji
empiricky. Volba antimalarika se fidi
podle druhu plazmodia, vySe para-
zitémie a klinického stavu pacienta
a podle toho, zda pacient pobyval
v oblasti s vysokou rezistenci na anti-
malarika ¢i zda je profylakticky uZival
nebo byl jimi jiz dfive lécen.

Jako jedno z prvnich antimalarik
se podavala rozdrcena kira jihoame-
rického chininovniku lékafrského
(Chinchona officinalis) vyluhovana
ve viné. Do Evropy byla dovezena
jezuitskymi misionafi v roce 1630.
Alkaloid chinin byl z kiry izolovan
v roce 1820. Zlom v lécbé pak zname-
nal az rok 1934, kdy némecky chemik
Hans Andersag (1902-1955) pracujici
v laboratofich firmy Bayer AG objevil
chlorochin. Kvdli valce se chlorochin
dockal plného uplatnéni az po roce
1955, kdy se zacal uZivat pro preven-
ci i lecbu Plasmodium vivax, P. ovale
a P. malariae. Chlorochin dobfe sna-
Seji vSechny vékové kategorie a takeé
gravidni a kojici Zeny, ale neda se
pouZit v oblastech, kde se vyskytuje
P. falciparum, které je vaci nému rezi-
stentni (78).

Na doporuceni WHO se pouzivaji
dalsi antimalarika nebo jejich kombi-
nace s urcitymi antibiotiky. Napfiklad
Riamet  (artemeter/lumefantrin),
Lariam (meflochin) pfi nesnasenlivos-
ti chlorochinu nebo Malarone (atova-
chon/proguanilhydrochlorid), ktery
Gcinkuje i proti tropické malarii.

V soucasné dobé se standardné apli-
kuji chlorochin a primachin (objeven
v roce 1946 americkym chemikem R. C.
Elderfieldem [1904-1979]), ktery jako
jediny plsobi na hypnozoity P. vivax
a P. ovale v hepatocytech. Primachin
také v prenasecich blokuje vyvoj ga-
metocytl a sporogonii, a proto se vy-
uzival k prevenci pfenosu malarie pfi
jeji eradikaci (79).

Jako vysoce c¢inné antimalarikum
se dnes aplikuje predevsim artemisi-
nin (a jeho derivaty), ktery v roce 1972
z pelyiku rocniho (Artemisia annua)
izolovala €inska chemicka a farmako-
lozka Tchu Jou-jou a ktery pak uzila
v leécbé malarie. Za objev artemisini-
nu a za jeho vyuziti v lecbé malarie
obdrzZela v roce 2015 Nobelovu cenu.
Pozdéji se ukazalo, Ze artemisinin
vykazuje daleko Sirsi lécivé acinky,
zejména protinadorové a protivi-
rové. Jako antimalarikum je Ucin-
néjSi a méné toxicky nez chlorochin
a v kombinaci s dalSimi léky sniZuje
mortalitu o vice nez 20 % (u déti do-
konce o vice nez 30 %). Je tieba pfipo-
menout, Ze pelyinkovy extrakt se jako
lek na horecky a zimnici uziva v tra-
di¢ni ¢inské mediciné vice jak 2000
let. Prvni zminka o ném je v lékarskych
textech Wushi'er Binfang (Recepty
dvaapadesati nemoci), které pocha-
zeji z doby dynastie Han, cca 168 let
pf. n. L. O vyuZivani pelynku k lécbé
horecky se poprvé zminuje text Zhou
Hou Bei Ji Fang (Pfedpisy pro pfipad
nouze) z roku 340 n. . (80).

V roce 1999 firma Novartis uvedla
na trh novy lék na bazi artemisininu
(v kombinaci s lumefantrinem) pod
nazvem Coartem Ci Riamet. Dnes jiZ
poslouzil k l&écbé desitkam miliond
nemocnych a zachranil na pal milionu
Zivotd. Zatimco antimalarika ztraceji
Gcinnost, artemisinin stale acinkuje,
i kdyz jsou jiz znamy reference rezi-
stentnich kmend v jihovychodni Asii.
Novartis do soucasné doby dodala
pres miliardu antimalarickych léku.
Nikdo si tenkrat nedokazal predstavit,
Ze stary Cinsky bylinny lék se stane lé-
kem prvni volby na malarii. Jaka vSak
bude jeho Gc¢innost v disledku maso-
vého uZivani v budoucnu jesté nelze
predvidat. V écbé komplikovanych
forem malarie se vyuZivaji artemisi-
niny (Artesunat) v intravenozni (i.v.)
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nebo intramuskularni formé (i.m.) for-
mé podani vzdy v kombinaci s klinda-
mycinem nebo doxycyklinem. Oproti
chininu (i.v.) je Artesunat (i.v.) bezpec-
néjsi, jednodussi na pouziti a efektiv-
néjsi, nevyhodou zlstava jeho cena.

Z antimalarik dostupnych v Ceské
republice se nejcastéji v soucasné
dobé vyuZiva atovachon/proguanil
(Malarone), méné casto doxycyklin,
nebo chlorochin. Malarone je vhod-
ny pro profylaxi pfi kratkodobych
pobytech. Je kontraindikovan u gra-
vidnich ¢i kojicich Zen, stejné jako
u pacientl s renalni nedostatecnos-
ti. Doxycyklin je vhodny pro pobyty
v pralesnich oblastech s nizkou in-
tenzitou slunecniho zareni. Pro své
antibiotické acinky pusobi soucasné
jako profylaxe dalSich infekci, jako
jsou rickettsioza, navratny tyfus a lep-
tospiroza. Je kontraindikovan pfi gra-
vidité a pfi kojeni a u déti do osmi let
véku. V Ceské republice zatim nejsou
dostupné artemisininy v intravenoz-
ni formé podani (Artesunat). K [&écbé
komplikované malarie se stale vyuziva
chinin i.v. (chinin glukonat, chinin di-
hydrochlorid) v kombinaci s klindamy-
cinem nebo doxycyklinem. U tézSich
forem malarie je nezbytnosti téZ pod-
purna lécba a pravidelna monitorace
klinického stavu pacienta, pfi uziti
chininu je nezbytnosti monitorace EKG
z divodu kardiotoxicity.

Prevence malarie

Prevence (profylaxe) malarie spociva
v omezovani lihnist komard a jejich
hubeni insekticidy v blizkosti a uvnitf
lidskych obydli, v ochrané pfed sanim
infikovanych prenasecli pomoci repe-
lentd, insekticidd, moskytiér, vhodné-
ho odévu (expozi¢ni profylaxe) a pfi
vysokém riziku v preventivnim uZiva-
ni antimalarik v oblastech s vysokym
vyskytem onemocnéni (antimalaricka
chemoprofylaxe).

Historie repelentnich latek saha
az do starovéku. Pouzivaly se hlav-
né rostlinné vytazky obsahujici aro-
matické oleje. Prvni skutecné Gcinny
a dodnes nejrozsirenéjsi repelent je
DEET (N,N-dietyltoluamid), ktery je
pouzivan od konce druhé svétoveé
valky, nejprve americkou armadou,
pozdé&ji byl uvolnén pro nejsirsi ve-

fejnost. Jeho repelentni Gcinnost ne-
byla do soucasné doby prekonana,
i kdyz bylo testovano nepreberné
mnoZzstvi jinych pfirodnich i umé-
le pripravenych chemickych latek.
Podobné Gcinky maji také piperidino-
vé derivaty jako Picaridin (lcaridin),
i KBR 3023 a propionat IR 3535 (81).
Repelentni prirodni latky jsou sil-
né aromatické, takZze jsou pro hmyz
nepfijemné a odpuzujici. Za priklad
muzZe slouzit eukalyptovy a tea-tree
olej, citronelova silice aj. Nevyhodou
je jejich tékavost, kvuli které se musi
aplikovat castéji.

Z insekticidd se k velkoplosnému
hubeni malarickych komard pouzivalo
DDT. Chlorochin a postfiky DDT se sta-
ly hlavnimi zbranémi v kampani WHO
za globalni vymyceni malarie v roce
1955, ktera méla Gspéch v Severni
Americe a v Evropé, ale neuspéla
v tropické Africe ani v Indii.

V 60. letech 20. stoleti se vSak uka-
zalo, Ze malaric¢ti komafi si vuci DDT
vyvinuli rezistenci. Proto na konci 70.
let minulého stoleti ustoupila WHO od
cile definitivni eradikace malarie ke
skromngjSimu ,mit Sifeni malarie pod
kontrolou®,

NejvyznamnéjsSim preventivnim
prostfedkem prevence malarickych
onemocnéni jsou ovSem vakciny
a vakcinacni programy, kterym je nyni
vénovana velka pozornost.

Rezistence

Celosvétové dochazi k nardstu rezi-
stence plazmodii na antimalarika.
Rozlisuji se tfi stupné rezistence. Jako
R | se oznacuje rezistence, kdy asexu-
alni stadia z krve vymizi do sedmého
dne od zahajeni lécby, ale objevi se
znovu mezi 7. a 28. dnem po [écbé. PFi
rezistenci R Il asexualni stadia nevy-
mizi, ale jejich pocet se po lécbé snizi
0 vice nez 75 %. P¥i R 1l dojde k po-
klesu parazitémie o méné nez 25 %
nebo dokonce k jejimu narustu.

Jiz od 60. let minulého stoleti se
Sifi rezistence P. falciparum na chlo-
rochin, ktery je v soucasné dobé Gcin-
ny pouze na Haiti a v Dominikanskeé
republice. V poslednich letech vyrazné
narusta i rezistence P. vivax na chlo-
rochin a primachin, a to predevsim
v Indonésii, na Nové Guineji, v nékte-

rych oblastech Indie, Thajska, Etiopie
a Jizni Ameriky.

V 80. letech se objevila rezistence
na meflochin a sniZena citlivost vici
chininu predevsim v jihovychodni
Asii, pozdé&ji se ohniskové rozsirila
i do stredni a vychodni Afriky a do
Amazonie.

Rezistence P. falciparum na arte-
misininové preparaty byla poprvé za-
znamenana v letech 2007-2008 v hra-
ni¢nich oblastech Kambodzi, Thajska,
Barmy, Laosu a Vietnamu, v posled-
nich letech jsou rezistentni kmeny
hlaseny i z Afriky.

Vakciny

Vvyroba ockovaci latky proti mala-
rii byla a je velmi komplikovana.
Soucasna vakcina se vyvijela desitky
let (82). Divodem tak dlouhého vy-
voje je slozZity zivotni cyklus parazita.
Jeho vyvojova stadia jsou v organi-
smu hostitele velmi efektivné chra-
néna proti imunitnimu rozpoznavani.
VétSinu doby jsou skryta uvnitf jater-
nich bunék nebo v cervenych krvin-
kach, a navic stale méni povrchoveé
proteiny exprimujici jejich antigenni
znaky, coZ znemoziuje, aby byly roz-
poznany mechanismy imunologického
dozoru. Jako efektivni, jak tyto pre-
kazky obejit, se nabizi vyuziti moleku-
larnich technologii konstrukce mRNA
vakcin, podobné jako to bylo u vakcin
proti onemocnéni covid-19 (83).

V soucasné dobé je k dispozici do-
posud jedina schvalena c¢tyrdavkova
vakcina Mosquirix (RTS,S/AS01) kon-
struovana na bazi rekombinantniho
proteinu, ktera se vyvijela od konce
80. let minulého stoleti v laboratofich
SmithKline Beecham Biologicals (nyni
GlaxoSmithKline Biologicals S.A.).
V fijnu 2021 byla vakcina schvalena
WHO a stala se tak prvni vakcinou jak
proti malarii, tak prvni vakcinou pro-
ti parazitarni infekci viibec (84-86).
WHO doporucila, aby byla pouzita
k prevenci malarie vyvolané P. falci-
parum u déti Zijicich v regionech, kde
je stfedni az vysoky vyskyt tohoto
onemocnéni (WHO, 2016). V pilotnim
programu od roku 2019 bylo aplikova-
no 2,3 milionu davek détem v Ghang,
Keni a Malawi (WHO, 2021). Vakcina
se zamérfuje na preerytrocytarni sta-
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dium parazita ovlivnénim samotnych
sporozoitd. Hlavni G¢inek tedy spociva
ve snaze usmrtit prvoka ve fazi, nez
sporozoity napadnou jaterni bunky
hostitele. Navzdory jejimu schvaleni,
vSak vakcina dosahuje Gc¢innosti pou-
ze kolem 55 %.

DalSimi slibnymi kandidaty jsou
vakciny v klinické fazi testovani | a I
plsobici rovnéz v preerytrocytarni fazi
puvodce onemocnéni. Jde o vakciny
pfSPZ a R21. Vakcina pfSPZ (P. falci-
parum sporozites) je pfipravena z ne-
replikujicich se ozarenych sporozoitil
s plnou metabolickou aktivitou. Vyviji
se od roku 2002. Komafi jsou ozareni
pomoci gama zareni a infikované spo-
rozoity po ocitnuti se v lidském téle
mohou sice cestovat do hepatocytd,
uz ale nemohou dozravat. Navic takto
upravené sporozoity jsou schopné vy-
volat imunologickou odpovéd u hos-
titele. Nadéjnou zlstava myslenka, Ze
infikovany komar pfi nasati krve od
takto imunizované osoby nezpUlsobi
onemocnéni, jelikoZ sporozoity jsou
rozpoznany imunitnim systémem. Pfi
testovani po subkutannim nebo intra-
dermalnim vpichu ctyr davek vSak byla
acinnost pouze v rozmezi 33-67 %.
Vakcina navic neni nakladové efek-
tivni. Velmi slibnym kandidatem se
stava vakcina R21, proteinova vakcina
s adjuvantnimi nosi¢i rizné intenzity
(Matrix M, MM). V randomizované studii
byly podavany tfi davky v odstupu Ctyr
tydnid détem ve vékové skupiné 5-17
v Burkiné Faso pred vypuknutim ma-
larické sezony. Ctvrta davka pak byla
aplikovana s ro¢nim odstupem jako
booster. U¢innost vakciny byla 74 %
a 77 % s vyssi silou adjuvans. Po jed-
nom roce se Gc¢innost vakciny se sil-
nym adjuvans udrzela stale na 77 %.
Hladiny protilatek se v case snizova-
ly, ale po aplikaci posilujici davky se
vratily na Groven s vysokou hodno-
tou (89). Jde tak o dalsi subjednotko-
vou vakcinu pusobici v preerytrocytarni
fazi se slibnou imunologickou odezvou.
Planovany jsou dalsi faze klinického
testovani napfic africkym kontinentem.

Podle WHO je soucasny stav vyvoje
vakcin v pocatecnim stadiu a doufa
se, Ze primarni Gspéchy inspiruji jejich
dalsi vyvoj tak, aby umoznily navodit
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kompletni imunitu. Kromé preerytro-
cytarnich vakcin - tedy vakcin zamé-
fujicich se na infekéni fazi malarie,
kdy jejich cilem je budto zabranéni
sporozoitim v pruniku do hepatocytd,
nebo eliminace jiz infikovanych hepa-
tocytl - se testuji tzv. TBV vakciny. Jde
o vakciny zaméfujici se na fazi sexu-
alni reprodukce patogena ve strevech
komara. Jednou z vakcin blokujicich
prenos (TBV) je Pfs 25-EPA vyvijena
Narodnim institutem pro imunolo-
gii a virologii a Centrem pro vyzkum
vakcin Univerzity Johnse Hopkinse.
Podstatou vakciny je zjisténi, Ze pokud
si télo dokaze vytvorit protilatky proti
Pfs 25, komar nasledné s krvi hosti-
tele pfijme i Cast téchto protilatek,
a ty se v jeho zaludku setkaji s anti-
genem zasahujicim do mnozeni para-
zita. Vakcina by tak nejspise nechra-
nila pfimo jedince nakazené malarii,
ale spiSe by zabranila pokracujicimu
Sifeni nakazy na dalsi hostitele (87,
88). Védci tedy doporucuji pfi dalSim
vyvoji vakcin kombinaci nékolika vyse
popsanych kroka.

Zaveér

Z uvedeného podrobného prehledu
stejné jako z postoju WHO jedno-
znacné vyplyva, ze malarie je velmi
zavaznym onemocnénim se zasadnim
dopadem na velké mnoZstvi obyva-
telstva. Idealni ochranou populace
proti malarii je vakcina. Méla by byt
bezpecna, jeji vyroba snadna a ap-
likace jednoducha. Je dulezité, aby
byla vhodna pro déti, u kterych by
méla navozovat dlouhodobou imuni-
tu, nejlépe celoZivotni. Je tfeba, aby
prislusna ockovaci latka byla G¢inna
v destrukci parazitl, ktefi se dostavaji
do jater, stejné jako téch, ktefi pronik-
nou do cervenych krvinek.

Némecka firma BioNTech v cCer-
venci letosniho roku oznamila, Ze
pro vyvoj vakciny proti malarii vyu-
Zije technologii mRNA, kterou firma
pouzila mimo jiné pro vyrobu vakcin
proti nakaze covid-19.

Vedeni WHO si je védomo faktu,
Ze stavajici vakciny jsou vakciny prvni
generace, a organizace doufa, ze jejich
Uspéch priméje dalsi védce k praci na
pripravcich, které by pomohly bojovat
s malarii.

Prislib ockovaci latky by na dru-
hou stranu nemél byt povazovan za
samospasitelny, je tfeba zaroven kva-
litni prace v oblasti vefejného zdravi
a podrobnych informaci pro vefejnost,
zahrnujicich dobre vysvétlené principy
jak onemocnéni, tak protiepidemic-
kych opatreni.
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Jedlé vakciny

Hana Stfitecka
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Souhrn

Myslenka imunizace oralni cestou - jedlou vakcinou - by mohla byt zasadni alternativou oproti konvencnim vakcinam.
ProtoZe se sklada pouze z antigenniho proteinu a neobsahuje patogenni geny, nema zadny zpisob, jak vytvofit infekci,
a z tohoto hlediska je bezpecna. Jedlé vakciny maji vyznamnou roli pfi stimulaci sliznicni imunity - pfichazeji do
kontaktu s vystelkou traviciho traktu. Zdaji se byt bezpecné, cenové dostupné, maji nizké vyrobni naklady, a proto by
mohly pomoci v prevenci a zdravotni péci v rozvojovych zemich.

Klicova slova: jedlé vakciny, klasickée vakciny, potravinaFska biotechnologie, geneticka iiprava, imunogenicita, lécive
jidlo

Summary

The idea of oral immunization — with an edible vaccine - could be a major alternative to conventional vaccines. Because
it consists only of antigenic protein and does not contain pathogenic genes, it has no way to create an infection and is
safe in this respect. Edible vaccines play an important role in stimulating mucosal immunity because they come into
contact with the lining of the digestive tract. They are safe, affordable, have low production costs and therefore could
help in prevention and health care in developing countries.

Keywords: edible vaccine, conventional vaccine, food biotechnology, genetic modification, immunogenicity, medicinal

food

Ovod

Ockovani je pro nékoho ,zazrak“
zachranujici Zivoty, pro druhého
strasak. Kromé nezadoucich Gcinka
plynoucich pfimo z reakce na ocko-
vaci ¢i pomocné latky ve vakciné se
lidé velmi casto boji i samotného
aktu aplikace. Dnes jiz kromé aplikaci
jehlou zname i vakcinaci ,na lZicku*,
ale co takhle jedla vakcina, u které
vlastné nebudeme vibec védét, ze
néjakou ockovaci latku pFijimame?
Science fiction? Ne, mozna zZe uz bliz-
ka budoucnost!

Jen si to predstavte: nékdo vam
ze stanku nabidne Stavnaté jablko,
tak se s chuti zakousnete. Je sladké

a v Ustech krupe presné tak, jak od
jablka cekate. Gratulujeme! Pravé jste
se naockovali proti chfipce nebo jaké-
koliv jiné nemoci. A ani to nebolelo.
Hezka predstava? Co nam k tomu
pomuze? Odpovéd je jednoducha -
genetické inZenyrstvi a synteticka
biologie. Plodiny odolné proti skid-
cim schopné rast na chudych pa-
dach a za nedostatku vody, bohatsi
na nékteré Ziviny nebo obsahujici vi-
taminy a mineralni latky, které dopo-
sud neobsahovaly - to vSe uz zname.
Ale vyzkumy v této oblasti jdou dale.
Rychly rozvoj rostlinnych biotech-
nologii umoznuje pripravu rekom-
binantnich molekul — xenogennich
(cizorodych) proteind, které lze vyu-

Vakcinologie 2022;16(3):131-133

Zit pro pripravu protilatek a jedlych
vakcin v rostlinach ve velkych mnoz-
stvich a za pomérné nizkou cenu.

Na rozdil od vakcin, které se
vyrabi ze specifickych rostlinnych
extraktd, jez se dale zpracovavaji,
a nakonec vpravi do téla skrz in-
jekci, v tomto pripadé hovorime
o kompletnich jedlych plodinach
obsahujicich Gc¢innou latku, ktera
se po konzumaci uvolni do téla pres
Zaludek. Tak alespon vypada pred-
stava o cili ,molekularniho farmare-
ni“. Tedy misto léciv na organickém
zakladé tyto vakciny porostou v zive
rostliné a bude mozné je ,jen” skli-
dit. Jejich Gcinnost a bezpecnost se
zatim testuje (1-5).
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Historie vzniku a principy jedlych
vakcin

Pivodni napad pochazi uz z roku
1986, ale pokracovani se dockal az
o tfi dekady pozdéji, kdy americky
Ufad pro kontrolu potravin a l&¢iv
(FDA) schvalil prvni léCivy protein.
Termin jedlé vakciny poprvé pou-
Zil Charles Arntzen v roce 1990 a tykal
se jakychkoli potravin, typicky rost-
lin, které produkuji vitaminy, bilkovi-
ny nebo jina protektiva plsobici pro-
ti dané chorobé a stimuluji imunitni
systém (17).

Proc zrovna rostliny?

Maji spoustu vyhod: rychle rostou
ktera je v bézném farmaceutickém
primyslu problémem. U&inné latky se
po (spésné syntéze povétsinou ulozi
do semen nebo listi rostliny, takze se
daji snadno ususit a prepravovat. A co
hlavné, na vahu je v susiné Gcinné lat-
ky vice nez ve tradi¢ni vakciné.

PouZziti rostlin misto bioreaktort je
proto vysledkem jednoduchého vypo-
Ctu: jsou levné a daji se lehce nahra-
dit. Plodiny vyZaduji pouze svétlo, vodu
a pudu. | pokud se rostliny pravidelné
hnoji, obsluhuji a opravuji se skleniky
Ci zakalkulujeme naklady na hydropo-
nii, porad by péstovani bylo ekonomic-
ky mnohem vyhodné&jsi nez bioreaktor
a farmaceuticka vyroba (5-7).

Jedlé vakciny nevyzaduji dopln-
kové prvky ke stimulaci imunitni od-
povédi jako tradicni vakciny.V sou-
casnosti vétSina vakcin potrebuje
pomocné latky — coZ je dalSi moleku-
la navic, ktera nuti imunitni systém
k odpovédi. Oproti tomu jedlé vakciny
(rostliny) tyto latky pfirozené obsahu-
ji v podobé celého koktejlu bio(fyto)
chemikalii, které plni stejnou funkci
jako pomocné latky v bézné vakcing,
ale hlavné je neni potfeba dodavat.

Molekularni farmareni navazuje na
boom v genetice poslednich let. Proces
péstovani lékii se podoba genetic-
ké modifikaci plodin. Zacina aplikaci
vektoru do celé rostliny nebo do jejich
bunék, které pak zacnou na zakladé
nové genetické informace produkovat
napriklad lécivé proteiny nebo vakcinu.

Podle typu vektoru se nova DNA bud
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Obr. 1 Postup vyvoje jedlé vakciny (4)

zacleni do vlastniho genomu rostliny
a trvale ho zméni, nebo ve tkani zlsta-
va jen tak dlouho, aby bunkam predala
instrukce o tom, co maji syntetizovat.
Na druhé moznosti je nejlakavéjsi jeji
rychlost - podle védci se diky ni daji
vakciny extrahovat uz po nékolika tyd-
nech rlstu (8-10).

Jedlé vakciny jsou subjednotko-
vé vakciny. Obsahuji antigen, pro-
teiny a patogen, ale chybi jim geny
pro vznik plného patogenu. Prvnimi
kroky pfi vyrobé jedlé vakciny je tedy
identifikace, izolace a charakterizace
patogenniho antigenu. Aby byl anti-
gen Gcinny, musi vyvolat silnou a spe-
cifickou imunitni odpovéd. Jakmile
je antigen identifikovan a izolovan,
gen je klonovan do transfer vekto-
ru. Jednim z takto bézné vyuziva-
nych vektor( pro DNA v ramci jedlych
vakcin je Agrobacterium tumefaci-
ens. Sekvence patogenu je nasledné
vloZzena do nukleové kyseliny a vy-
uZita pro produkci antigenniho pro-
teinu. Ten je poté vloZzen do genomu,
exprimovan a zdédén mendelianskym
zpusobem, coz vede k expresi antige-
nu v rostliné. Od tohoto okamziku se
k péstovani rostlin a Sifeni genetic-
ké linie pouzivaji tradicni vegetativni
metody a techniky (11-14).

Jaké rostliny jsou pro jedlé vakciny
nejvhodnéjsi? Rostlina musi byt ro-
bustni, vyZivna, chutna a idealné lo-
kalni. Mezi priklady testovanych plo-
din patfi: kukufrice, rajce, ryze, mrkey,
soja, vojtéska, papaja, quinoa, hrasek,
jablka, rasy, pSenice, hlavkovy salat,

brambory, banany a tabak, pricemz
posledni CtyFi jsou nejcastéjsi.

Jedlé vakciny maji ve srovnani
s tradi¢nimi vakcinami samoziejmé
i nevyhody. Otazkou je pfimérené dav-
kovani, stejné jako otazka, jak dlouho
vydrzi, respektive jak se bude ménit
obsah ¢asem a zplUsobem opracova-
ni plodiny. Davka se méni v zavislosti
na mnoha faktorech: generace rost-
lin, obsahu bilkovin, zralosti plodu.
Mnoho plodin se neji v syrovém stavu
a vareni by mohlo oslabit nebo znicit
bilkoviny ve vakciné (15-18).

V soucasné dobé existuji jedlé
vakciny proti spalnickam, cholere,
slintavce a kulhavce a hepatitidé B,
C a E. Pfevazné se nachazeji ve stadiu
testovani na zviratech, i kdyz v né-
kterych pfipadech probihaji klinické
studie uzZ i u lidi (brambory - cholera,
hepatitida B) (19, 20).

Zavér

Nejen ve svété, ale i u nas se pra-
cuje na vyrobé léki pomoci rostlin.
Cilem védci z Ustavu experimentalni
botaniky AV CR a Ustavu hematolo-
gie a krevni transfuze se stala jedla
vakcina proti lidskym papilomavirtim
(HPV). Jde o snahu pfipravit transgen-
ni rostliny soji, které by ve svych se-
menech produkovaly a akumulovaly
pravé vakcinu proti lidskému papilo-
maviru. Projekt je ve fazi zakladniho
vyzkumu, tedy na salat proti rakoviné
délozniho Cipku si budeme muset jes-
té chvili pockat.
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Jednoznacné je jiz potvrzena pro-
veditelnost pFipravy takto zalozenych
vakcin. Nicméné obzvlasté v Evropé
panuji pomérné velké obavy, Ze takto
upravené rostliny nebudou ze stra-
ny verejnosti dobre pfijaty, protoze
masové odmitani geneticky uprave-
nych organismd zde jen tak nezmizi.
Mnohym lidem by nicméné tento scé-
nar usnadnil Zivot. Napriklad kdyby
byl inzulin ,jedly", diabetikim by od-
padla kazdodenni nutnost aplikace
jehlou.

Pokud by se podarilo na moleku-
larnich farmach péstovat léky (vakci-
ny), 5lo by o velmi zajimavou moznost
snizit nerovnosti v pristupu k lékarské
péci. Zejména rozvojoveé staty by mély
snazsi cestu k prevenci mnohych one-
mocnéni. ProtoZe ,snist” vakcinu zna-
mena nejen odstranit strach z jehly,
zjednodusit aplikaci, ale i snizit poza-
davky na zdravotnicky personal i ste-
rilni podminky.

Literatura:

1. Aakanchha Jain, Vinay Saini, Dharm
Veer Kohli. Edible transgenic plant vac-
cines for different diseases Curr Pharm
Biotechnol. 2013;14(6):594-614.

2. Aboul-Ata AAE, et al. Plant-based vac-
cines: Novel and low-cost possible route
for mediterranean innovative vaccinati-
on strategies. Advances in Virus Research.
2014;89:1-37.

3. Ajaz M, et al. Edible vaccine vegetables as
alternative to needles. International Journal
of Current Research. 2011;33:18-26.

4, Ankit Sahoo, Ashok Kumar Mandal, Khusbu
Dwivedi, Vikas Kumar, A cross talk between
the immunization and edible vaccine:
Current challenges and future prospects, Life
Sci. 2020 Nov 15;261:118343.

5. Chan HT, Daniell H, et al. Plant-made oral
vaccines against human infectious disea-
ses—Are we there yet? Plant Biotechnology
Journal. 2015;13:1056-1070.

6. Chen Q, Davis KR. The potential of plants
as a system for the development and pro-
duction of human biologics. F1000Research.
2016;5:912.

7. Concha C. Disease prevention: an oppor-
tunity to expand edible plant-based vacci-
nes? Vaccines. 2017;5:1-23.

8. Criscuolo E, et al. Alternative methods
of vaccine delivery: An overview of edi-
ble and intradermal vaccines. Journal of
Immunology Research. 2019;2019:13.

9. Davod J, Fatemeh DN, Honari H, Hosseini
R. Constructing and transient expression of
a gene cassette containing edible vaccine
elements and shigellosis, anthrax and cho-
lera recombinant antigens in tomato. Mol
Biol Rep. 2018;45:2237-2246.

10. Doshi V, Rawal H, Mukherjee S. Edible
vaccines from GM crops: current status
and future scope. ) Pharma Sci Innovat.
2013;2:1-6.

11. Fakheri B. Overview of plant-based va-
ccines. Research Journal of Fisheries and
Hydrobiology. 2015;10:275-289.

12. Guan Z, et al. Recent advances and
safety issues of transgenic plant-deri-
ved vaccines. Applied Microbiology and
Biotechnology. 2013;97(7):2817-2840.

13. Gunasekaran B, Gothandam K M. A re-
view on edible vaccines and their prospects.
Braz ) Med Biol Res. 2020;53:€8749.

14. Hirlekar RS, Bhairy SR. Edible vaccines:
an advancement in oral immunization. Asian
J Pharm Clin Res. 2017;10(78-84).

15. Maxwell S. Analysis of laws governing

combination products, transgenic food,
pharmaceutical products and their applica-
bility to edible vaccines. BYU Prelaw Review.
2014;28:65-82.

16. Mor TS, Gomez-Lim MA, Palmer KE.
Perspective: edible vaccines - a concept co-
ming of age. Trends Microbiol. 1998;6:449-
453,

17. Thanavala Y, et al. Inmunogenicity in
humans of an edible vaccine for hepatitis
B. Proceedings of the National Academy of
Sciences of the United States of America.
2005;102(9):3378-3382.

18. Rajangam J, Satya GS, Themagepalli H,
Anitha M. An overview on edible vaccines:
a novel approach to oral immunization. Pdfs
Semanticscholar Org. 2018;111:8-14.

19. Saxena ), Rawat S. Edible vaccines.
In: Advances in biotechnology. New Delhi:
Springer, 2014, pp 207-226.

20. Van der Laan JW, et al. WHO informal
consultation on scientific basis for regulato-
ry evaluation of candidate human vaccines
from plants, Geneva, Switzerland. Vaccine.
2006;24:4271-4278.

21. Kurup VM, Thomas ). Edible Vacci-
nes: Promises and Challenges. Mol Bio-
technol. 2020;62(2):79-90.

Korespondujici autorka:

Ing. Hana Stfitecka, Ph.D., DiS.
Fakulta vojenského zdravotnictvi
Univerzita obrany

TrebeSska 1575

Hradec Kralové, 500 01

Tel.: 973 253 055

E-mail: hana.stritecka@unob.cz

Vakcinologie (Vaccinology), 3/2022  [HkE}


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Jain+A&cauthor_id=24016268
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Saini+V&cauthor_id=24016268
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kohli+DV&cauthor_id=24016268
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kohli+DV&cauthor_id=24016268
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Sahoo+A&cauthor_id=32858038
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Mandal+AK&cauthor_id=32858038
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Dwivedi+K&cauthor_id=32858038
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Dwivedi+K&cauthor_id=32858038
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kumar+V&cauthor_id=32858038
http://pdfs.semanticscholar.org/
http://pdfs.semanticscholar.org/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kurup+VM&cauthor_id=31758488
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Thomas+J&cauthor_id=31758488

om REPORT

XVII. Hradecké vakcinologicke dny

Lucie Sirakova

Fakulta vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany, Katedra epidemiologie

Ve dnech 29. zafi az 1. fijna 2022 se
konal v Hradci Kralové jiz 17. rocnik
Hradeckych vakcinologickych dnu.
Opét se zde setkali odbornici zaby-
vajici se ockovanim, predevsim z rad
epidemiologt, infektologt, praktic-
kych lékaFrd pro déti a dorost, vieo-
becnych praktickych [ékafi pro do-
spélé a lékarh vakcinacnich center.
Zastoupeni riznych zdravotnickych
odbornosti tu vzdy pfispiva k pod-
nétné diskuzi nad aktualnimi téma-
ty epidemiologie infekénich nemoci
a moznostmi jejich prevence ocko-
vanim. Vakcinologie je sice pomérné
mlady lékafsky obor, o to rychleji se
rozviji. Kongresu se zicastnilo témér
400 registrovanych Géastnikd prede-
viim z Ceské republiky. Mezinarodni
Gcast na kongresu byla vyjadrena
slovenskym blokem, diky kterému
probéhla vyména zkusSenosti s nasi-
mi nejblizSimi sousedy. Zastitu nad
konanim konference prevzali minis-
tr zdravotnictvi prof. Vlastimil Valek,
primator mésta Hradce Kralové prof.
Alexandr Hrabalek a hlavni hygienic-
ka CR dr. Pavla Svr€inova, ktefi spolu
s dékanem Fakulty vojenského zdra-
votnictvi prof. Romanem Chlibkem
konferenci slavnostné zahajili. Na
Ovodnim zasedani byli pfitomni
predsedové ctyf odbornych spo-
leénosti CLS JEP - Ceské vakcinolo-
gické spolecnosti, Spolecnosti pro
epidemiologii a mikrobiologii, Ceské
spolecnosti infekéniho lékafstvi,
Odborné spolecnosti praktickych
détskych (ékafd a mistopredsedkyné
Slovenskej epidemiologickej a vak-
cinologickej spolocnosti Slovenskej
lekarskej spolocnosti.

Program kongresu byl rozdélen
do 10 odbornych blokd, kde zazné-
lo celkem 43 prednasek. K nim byla
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pfidruZzena Ctyfi satelitni sympozia
farmaceutickych firem s 12 prednas-
kami. Specialni blok tvorily otazky
a odpovédi z praxe tykajici se ocko-
vani. Prezentovana byla rovnéz fada
posterovych sdéleni. Nejvétsi pozor-
nost byla v letoSnim roce vénovana
pneumokokovym a meningokokovym
onemocnénim, ktera stale predstavuji
hrozbu zejména v nejmladsich véko-
vych kategoriich. Neméné zajimava
byla sdéleni o nové se vyskytujicich
infekcich v Evropé - opicich neStovi-
cich a zaskrtu. )iz tretim rokem je sta-
lici v programu onemocnéni covid-19,
kterému byla vénovana samostatna
sekce. Probihajici valecny konflikt na
Ukrajiné spolu s migracni vlnou zvy-
Sil nutnost a zajem o ockovani mimo
zabéhlou praxi, v jiném véku, ¢asto
v podobé alternativnich nebo za-
chytnych ockovacich schémat. Proto
se prednasejici vénovali i tomuto
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tématu. Dale byla predstavena data
o proockovanosti nasi populace proti
konkrétnim nemocem a noveé trendy
ve vyvoji vakcin. Velmi pfinosné byly
i prednasky tykajici se ockovani té-
hotnych a kojicich Zen s predloZzenim
medicinskych dikaz( o bezpecnos-
ti a G¢innosti vakcinace v prabéhu
téhotenstvi, nebot ochrana matky
a soucasné i kojence je stale nedo-
stateCné vyuzivana.

CtyFi sympozia na avod

Pred zahajenim vlastniho kongresu se
ve Ctvrtek 29. zari konala Ctyfi satelit-
ni sympozia. Prvnim bylo sympozium
spolecnosti MSD prinasejici novinky
v oCkovani proti pneumokokdm. Dr.
Jana Kozakova z Narodni referencni
laboratofe pro streptokokové nakazy
Statniho zdravotniho Gstavu hovofila
0 nejcastéjsich sérotypech pneumo-
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koki zplsobujicich invazivni pneu-
mokokova onemocnéni (IPO) v CR.
V roce 2021 bylo zaznamenano cel-
kem 264 pfipadu IPO, nejvice zastou-
pen byl sérotyp 3 prevazné v popula-
ci starsi 65 let, nasledovaly sérotypy
8, 19A a 6C. Na tuto prednasku
navazovalo sdéleni prof. Romana
Prymuly o nové konjugované 15va-
lentni vakciné proti pneumokokiim
Vaxneuvance a o nové schvalené
20valentni vakciné proti pneumo-
kokim Apexxnar. Druhé sympozium,
firmy Sanofi, neslo nazev ,Nova data
a nova nadéje pro starsi i mladsi po-
pulaci“. Prof. Jan Smetana vénoval
pozornost chfipce a jejim vysSSim
rizikiim v pokrocilejsim véku. Prof.
Petr Pazdiora zminil novou tetrava-
lentni vakcinu proti chfipce Efluelda,
ktera obsahuje proti standardnim
vakcinam ctyfikrat vysSi mnozZstvi
antigenu (60 ug na misto 15 ug).
Nasobné mnozstvi antigenu zvysuje
imunogenni reakci organismu, a tim
jak ochranu pred onemocnénim,
tak i pred jeho tézkym pribé&hem.
Prof. Chlibek pak hovofil o novych
datech u vakciny MenQuadfi tyka-
jicich se superiority, persistence
a koadministrace. Treti sympozium,
spolecnosti Pfizer, se tykalo proble-
matiky dostatecného vyuziti mo-
dernich vakcin proti pneumokokim
a meningokokim. Opét vystoupila
dr. Kozakova s daty surveillance IPO
v CR, dr. Lenka Petrousova promlu-
vila o vakciné Apexxnar nabizejici
ochranu proti 20 sérotypim pneu-
mokoku s vyuZzitim hlavné u seniori
a rizikovych jedinci. O mozné opti-
malizaci vakcinace rizikovych sku-
pin pacientd proti pneumokokovym
onemocnénim hovofil prof. Smetana.
Blok zakoncila dr. Pavla Kfizova shr-
nutim nékterych novinek z publikaci
o vakciné Trumenba. Posledni, ¢tvrté
sympozium, firmy GSK, nastinilo té-
matiku plného vyuZivani potencialu
vakcin. Dr. Renata Pribikova upozor-
nila svym prispévkem na nutnost
v€asného zahajeni ockovani. Fakt, Ze
nas ockovani provazi celym Zivotem,
zase zduraznila dr. Zuzana Blechova.
Cenné byly kazuistiky rtznych one-
mocnéni v pripadé, Ze ockovani ne-
probéhlo, popripadé nebylo realizo-
vano vcas.

Prostor pro vyménu novych informaci

Hlavni program vlastniho kongresu
byl slavnostné zahajen v patek 1. fijna
a jako tradicné byl i letos vénovan no-
vinkam v ockovani. Ministr zdravotnic-
tvi prof. Valek kratce pohovoril o vlivu
ministra na ockovani, hlavni hygie-
nicka dr. Svr¢inova zminila ochranu
a podporu vefejného zdravi v pribé-
hu pandemie onemocnéni covid-19
a dotkla se tématu vyskytu novych
infekci. Prof. Ladislav Dusek poskytl
aktualizovana data o proockovanosti
Ceské populace a blok zakoncila dr.
Barbora Mackova pojednanim o vy-
znamu systému hlaseni infekcnich
nemoci v CR.

Druha cast odborného programu
patfila novym infekénim hrozbam
v Evropé a zahdjila ji prof. Henrieta
Hudeckova prednaskou o rizicich
vzniku a Sifeni spalnicek v Evropé
a na Gzemi Slovenska. Pozornost se
presunula k opi¢im neStovicim, jejichz
vyskyt v Evropé a u nas popsala dr.
Martina MareSova z Hygienické sta-
nice hlavniho mésta Prahy. Ockovani
proti opi¢im nestovicim se vénoval dr.
Daniel Drazan.

Posledni dopoledni blok byl za-
méFeny na covid-19. Uvodem se fesil
prehled Gcinnosti a bezpecnosti sou-
casnych vakcin proti covidu-19 v po-
dani prof. Chlibka. Dr. Drazan shrnul
prinosy ockovani déti proti covidu-19,
nad (ne)dlouhodobosti protekce po
ockovani proticovidovymi vakcinami
se zamyslel ve svém prispévku prof.
Prymula. Soucasné moznosti léchy
covidu-19 prednesl dr. Pavel Dlouhy,
ktery zminil zejména poznatky o po-
uzZivani monoklonalnich protilatek.
O postcovidovém syndromu, ktery
v CR postihuje zhruba 1 % lidi a mize
zahrnovat polymorfni obtize, hovoril
doc. Vladimir Koblizek. Pfinos mRNA
vakcin v kontrole pandemie covi-
du-19, noveé vakciny a nové pristupy
objasnil prof. Chlibek.

Odpoledni slovensky blok ockova-
ni zahajil doc. Michal Vasecka, ktery
se vénoval sporim o vakcinaci coby
Lkonspiracnimu peklu“ v disledku fa-
leSnych kauzalnich atribuci v pribé-
hu pandemie covidu-19. Pfednaska
Lmunitni systém a ockovani proti co-
vid-19“ prof. Milose Jesenaka ukazala

hlavné nevyhnutelnost interdiscip-
linarni spoluprace, potfebu spravneé
interpretace dat a adekvatni edukace
laické verejnosti a vyzdvihla Gc¢innost
a spolehlivost vakcin. Vedlejsi pfiho-
dy po ockovani, jejich zavaznost a pfi-
padnou kontraindikaci ockovani zmi-
nila dr. Ingrid Urbancikova. Zajimava
kazuistika 15leté divky s invazivnim
meningokokovym onemocnénim v po-
dani dr. Dany Hudackové znovu pripo-
mnéla dulezitost o¢kovani proti menin-
gokokovym onemocnénim.

Nasledoval blok vénovany ocko-
vani proti IPO a invazivnim meningo-
kokovym onemocnénim (IMO), ktery
otevrela dr. Kfizova sdélenim aktuali-
zovanych surveillance dat k IMO a epi-
demiologickych podkladu k o¢kovani
proti IMO. Situaci IPO v CR a pneumo-
kokovym vakcinam se vénovala dr. Ko-
zakova. Prehled dostupnych vakcin
proti IPO, rozSifovani jejich spektra
a potencial k vyznamnym zménam
doporucenych vakcinacnich schémat
a novinky v Ghradé ockovani proti
IMO probral prof. Smetana. Pokracoval
prof. Pazdiora s daty o vyskytu IPO
v CR v letech 2008 a7 2021 a pre-
hledem ockovacich latek proti IPO.
0 ockovani rizikovych pacienti hovo-
fila dr. Petrousova. Dr. Lucie Sirakova
poukazala ve svych dvou kazuistikach
pacientl s IMO na potfebu ockovani
zejména v nejmladsich vékovych sku-
pinach déti a adolescenti a shrnula
meningokokové nakazy z klinického
pohledu. V podobném duchu byla
i prednaska dr. Barbory Hrstkové s tre-
mi kazuistikami pacient( s IPO.

Zavérecny patecni blok se za-
byval praktickymi aspekty ockova-
ni. Proockovanost v détském véku
a Ohrady vakcin z verejného zdra-
votniho pojisténi uvedla dr. Hana
Cabrnochova. Vakcinologickou pro-
pedeutikou, doporucenymi intervaly
v ockovani a vakcinaci obecné se za-
byval dr. Drazan. Velmi prinosné bylo
sdéleni dr. Katefiny Fabianové o no-
vych pfipadech diftérie v CR a nutnos-
ti na toto onemocnéni i v dnesni dobé
pomyslet. Informace o potrebé zridit
elektronicky ockovaci prikaz a o Gska-
li jeho zavedeni a provozu ukondila
tento blok.

Po celou dobu konani kongresu
byly pribézné zodpovidany dotazy

Vakcinologie (Vaccinology), 3/2022 [k}
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z fad publika tykajici se predevsim
ockovani, samostatna sekce otazek
a odpovédi z praxe byla vyclenéna
jako posledni cast odborného pro-
gramu v patek v podvecer. Odpovidali
prof. Chlibek, prof. Prymula, dr.
Cabrnochova, dr. Drazan a dr. Pavel
Kosina.

Sobotni bloky prednasek byly vé-
novany ockovani téhotnych a kojicich
Zen, uprchlikd a migrantd a soucas-
nym pfistuptm k vyvoji novych vakcin.
Prehled ockovani v téhotenstvi a vy-
znam ockovani zejména proti pertusi
prednesla dr. Fabianova. Vakcinace
téhotnych Zen vybranymi vakcinami
by méla byt dialezitym prvkem prena-
talni péce, ktery ma ochranit zdravi
Zen a jejich déti. Neméné dulezité je
i oCkovani téhotnych proti chfipce.
Této problematice se ve své pred-
nasce vénovala rovnéz dr. Fabianova.
Zkusenosti s ockovanim téhotnych
proti chfipce a pertusi v poslednich
péti letech prezentoval dr. Pavel
Darebny. Navazala dr. Liptakova s daty
o0 proockovanosti proti pertusi a chrip-
ce z Ustavu pro péci o matku a dité
(UPMD) v Podoli. Zdiraznéna byla
potrfeba dostatecné informovanosti
gynekologu a praktickych (ékar, stej-
né tak i laické a odborné verejnosti.
ZkuSenosti s ,cocoon” strategii (o¢ko-
vani proti pertusi) a vysledky 10leté-
ho projektu Ochrany novorozenci
pred cernym kaslem v UPMD shrnula

dr. Marcela KriZzova. O ,,cocoon” strate-
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gii hovofila i dr. Eva Polackova, tento-
krat z pohledu ockujiciho lékare. Blok
uzavrel prof. Chlibek tématem ocko-
vani téhotnych a kojicich proti covi-
du-19. Shrnutim rizik onemocnéni pro
matku i plod a vysledkd fady klinic-
kych studii demonstroval bezpecnost
a Gcinnost ockovani téhotnych a koji-
cich Zen proti covidu-19.

Novymi trendy a technologiemi
ve vyvoji vakcin uvedli doc. Igor Kohl
a prof. Chlibek dalsi sekci dopoled-
nich prednasek. Hovofilo se mimo jiné
o vakcinach proti autoimunitnim a na-
dorovym onemocnénim, o tzv. ,needle
free” vakcinach ¢i o panrespiracnich
vakcinach. Nové a staronoveé cesty ap-
likace vakcin rozebiral prof. Prymula.
Budouci strategii ockovani proti respi-
racné syncycialnimu viru se vénoval
prof. Pazdiora.

Zavérecny sobotni blok predna-
Sek byl zaméren na ockovani uprch-
likd a migrantd. Infekénimi nemocemi
u uprchlikd se zabyval dr. Frantisek
Stejskal, ktery zminil, Ze eradikova-
né a vakcinaci preventabilni infek-
ce se mohou Sifit i ve vyspélych ze-
mich, coz ukazuji posledni mésice
od vypuknuti valecného konfliktu na
Ukrajiné. O problematice ockovani
cizinc v CR pak hovofil dr. Kosina.
Dr. Cabrnochova otevrela téma péce
o déti migrantl v praxi praktického
lékare pro déti a dorost. Posledni
prednasejici byla dr. Lucie Kalichova,
ktera reSila problematiku UA poin-

th vzniklych v pribéhu brezna 2022
jako reakci na masivni prichod ukra-
jinskych uprchliki. Shrnula realné
zkusSenosti spojené s provozem dét-
ského UA pointu ve FN Brno, uvedla
nejCastéjsi diagnozy, pocty pacientl
v Jihomoravském kraji a moznosti je-
jich vySetfeni. Neopomenula také pro-
blematiku ockovani ukrajinskych déti.

Hradecké vakcinologické dny byly
zdarilé a poskytly prostor pro vyménu
novych informaci, zkuSenostia osob-
nich nazord na aktualni témata spoje-
na s ockovanim a epidemiologii pre-
ventabilnich infekénich onemocnéni.
Vedle toho umoznily pfijemna setkani
kolegli a pratel. Prezentace se svole-
nim konkrétnich autort budou zvefej-
nény na strankach Ceské vakcinolo-
gické spolecnosti (www.vakcinace.eu).
PFisti rocnik Hradeckych vakcinologic-
kych dni se uskutecni ve dnech 5. az
7. Fijna 2023.

Korespondujici autorka
MUDTr. Lucie Sirakova

Fakulta vojenského zdravotnictvi
Univerzita obrany

Katedra epidemiologie
Trebesska 1575

Hradec Kralové, 500 01

E-mail: lucie.sirakova@unob.cz
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XVII. Hradecke vakcinologické dny

Nase zkusenosti s ockovanim téhotnych proti chfipce
a pertussi

P. Darebny
Ustav pro péci o matku a dité, Praha - Podoli, Ceska re-
publika

Cil: V pfednasce budou prezentovany nase zkuSenosti
z poslednich 5 let s ockovanim téhotnych pacientek.

Metody: Zamérfujeme se zejména na praktickou stranku
aplikace ockovani téhotnym proti chfipce a na ockovani
proti pertussi kombinovanou vakcinou - pertusse, difte-
rie, tetanus. Sdéleni se zaméfuje na zkusenosti s compli-
ance pacientek k aplikaci vyse uvedenych vakcin v dobé
téhotenstvi. Téma se netyka pouze pacientek samotnych,
ale i Sirsi odborné verejnosti zejména dispenzarizujicich
obvodnich gynekologl a praktickych |ékafd pro dospélé.
Zaroven se (zce tyka i rodinnych pfislusniki a jejich vli-
vu na rozhodovani pacientek. V pfednasce bychom chtéli
prezentovat své vlastni praktické zkusenosti z nemocnic-
ni ambulance pro téhotné. V ambulanci jsou obecné dva
typy téhotnych. Prvni skupinu tvofi pacientky, které do ni
prechazeji z programu IVF, druhou skupinu pak pacientky,
které ambulanci navstivi jen béhem nékolika navstév v po-
rodnici tésné pred porodem. NejvhodnéjSim modelem se
postupem Casu ukazalo dostatecné vysvétleni problematiky
ockovani v téhotenstvi lékafem pfi navstévé, ktera pred-
chazi vlastnimu ockovani. Tehotné pak maji dostatek casu
k diskuzi jak se svymi dalSimi oSetfujicimi lékari, tak i se
svymi rodinnymi prislusniky pro rozhodnuti, zda vakcinaci
v téhotenstvi podstoupi. VSechny ostatni metody (letaky,
tabulky zvySeného vyskytu pertusse atd.) se ukazaly jako
velmi malo efektivni.

Vysledky: Ockovani t&hotnych v CR doporucuje NIKO
jiz od roku 2015. Obecné vsak zlstava proockovanost té-
hotnych na velmi nizké Grovni. VétSimu rozsifeni brani jak
nedivéra laické, tak nezajem a nedostate¢né znalosti od-
borné verejnosti.

Proockovanost v obou skupinach je pfi tomto pristupu
vysoka, vyssi je vSak u pacientek, které ambulanci navstévuji
dlouhodobé. Mohla by to tedy byt vhodna cesta pro ambu-
lantni lékare, které o své pacientky pecuji dlouhodobé.

Zavér: Na nasem prikladu chceme demonstrovat jednu
z moznych cest, jak zvysit proockovanost nasich téhotnych
nejen proti ¢ernému kasli, ale napf. i proti chripce atd.
a prispét tak k zlepseni zdravotniho stavu nastupujicich
generaci.

Klicovym tématem vsak stale zlistava dostatecna infor-
movanost a pfistup obvodnich gynekologl a praktickych
[ékaf pro dospélé, ktefi jsou s pacientkami v nejcastéjsim
kontaktu.

PFinosy ockovani déti proti COVID-19

D. DraZan
DD ordinace, s.r.0., Ceska republika

Covid-19 ma v poslednich vlnach nejvyssi incidenci
v détském véku. | kdyZ v prevazné vétsiné probiha u déti
mirng, i mirné pribéhy jsou podobné nekomplikovanému
pribéhu chfipky a nejsou vzdy banalni. Vzhledem k vyso-
kému poctu pfipadi je COVID-19 v dobé od zacatku pan-
demie nejcastéjsi pricinou vakcinami preventibilni hospi-
talizace a Gmrti ve vSech vékovych kategoriich véetné déti.
COVID-19 nezatéZzuje déti pouze akutnim onemocnénim.
Vzacné nasledkem infekce dochazi k vaznému autoimu-
nitnimu onemocnéni oznacovanému jako multisystémové
zanétlivé onemocnéni déti. | u déti jsou bézné dlouhodobé
potize po akutni fazi onemocnéni, oznacované jako “long
covid”. Kromé pfimého dopadu na zdravi je covid pficinou
absenci déti ve Skole s potfebou oSetfovani rodici, coz ma
negativni dopady vzdélavaci i ekonomické. Ockovani déti
snizuje riziko jejich akutni infekce, hospitalizace a amr-
ti, multisystémového zanétliveho onemocnéni. Ockovani
proti nemoci covid-19 je nabizeno détem ve vSech zemich
rozvinutého svéta.

sVakcinologicka propedeutika“ = praktické postupy v ocko-
vani

D. DraZan
DD ordinace, s.r.o.

.Vakcinologicka propedeutika“ je oznaceni Sirokeé-
ho okruhu problematiky zabyvajici se obecnymi postupy
v oCkovani. Do této problematiky mizeme zahrnout ocko-
vaci schémata, intervaly mezi jednotlivymi davkami stejné
vakciny nebo mezi jednotlivymi vakcinami, kontraindikace,
ockovani v rlznych rizikovych skupinach, spravnou techni-
ku aplikace, skladovani vakcin a dalsi.

Mezi jednotlivymi davkami stejné vakciny je potfeba
dodrzet tzv. doporucené intervaly a pro kazdou vakci-
nu existuje minimalni interval, ktery je nepodkrocitelny
a pri jeho nedodrzeni je nutné davku opakovat. Naopak
pojem max. interval neexistuje a pfi pfekroceni doporu-
ceného intervalu se jen doplni chybéjici davka/davky.
Vakcinace by se vzdy méla zahajovat vcas podle platnych
doporuceni s cilem zajistit ockovanému co nejvcasnéjsi
ochranu. Je nutné dodrzet platné kontraindikace, ale
naopak stanoveni kontraindikace vystavuje ¢asto vysoce
ohroZené pacientu zbytecnému riziku zavaznych infekc-
nich onemocnéni.

Vakcinologie (Vaccinology), 3/2022 k¥
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Ockovani téhotnych Zen vcetné ockovani proti pertusi

K. Fabianova
Oddéleni epidemiologie infekCnich nemoci, CEM, Statni
zdravotni Ustav, Praha, Ceska republika

Cil: Seznamit se strategii ockovani téhotnych pro matku
a dité.

Metody: Zpracovani odbornych podkladi z publikova-
nych ¢lankd a prezentaci.

Vysledky: Ockovani téhotnych zen jako koncept ochrany
matky, jejiho plodu ¢i novorozence neni nic nového, ale ve
vétSi mife se zacina uplatnovat az v poslednich dekadach,
a to zejména proti tetanu, chfipce a pertusi. Nedavné pan-
demie chfipky a navrat pertuse vedly postupné k prehod-
noceni strategie ockovani a byla vytvorena nova doporu-
Ceni pro ockovani téhotnych Zen proti vybranym infekénim
onemocnénim.

Pfi narozeni obsahuje krev novorozence velké mnozstvi
schopno samostatné produkce Ig G. Dochazi totiz k aktivni-
mu pfenosu matefskych protilatek pres placentarni barié-
ru. Tento prenos je prisné selektivni, prfenaseji se pouze Ig
G protilatky. Transport je zprostredkovan Fc receptory, které
exprimuji bunky syntitiotrofoblastu. Pokud ma matka proti-
latky, zacinaji byt detekovatelné v krvi plodu od zacatku 2.
trimestru, a to priblizné od 13. gestacniho tydne, a maxima
dosahuji béhem 3. trimestru. Pfenos Ig G zavisi na mnoha
faktorech, zejména na placentarni integrité, gestacnim véku
plodu, celkové hladiné matefskych specifickych protilatek
a na zpusobu a dobé podani vakciny.

Prenos materskych protilatek po ockovani téhotné je
zahajen pfriblizné za dva tydny. Nejlepsi nacasovani pro
ockovani v téhotenstvi s ohledem na maximalni pfenos
protilatek je béhem tretiho trimestru a nejpozdéji dva tyd-
ny pred oCekavanym porodem.

Zavér: Prinos ockovani téhotnych Zen jednoznacné
prevazuje nad potencialnimi riziky, které mohou souviset
s pfipadnou infekci nebo onemocnénim. Ockovani vybra-
nymi vakcinami v téhotenstvi se stava dilezitym prvkem
prenatalni péce, ktery ma ochranit zdravi Zen a jejich déti.
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ProC ockovat proti IPO? Ma to smysl?

B. Hrstkova,! L. Petrousova®?

IKlinika infek¢niho lékafstvi, FN Ostrava, Ceska republika;
2| ékafska fakulta Ostravska univerzita, Ceska republika

Ovod: Mezi invazivni onemocnéni zplsobené
Streptococcus pneumonia (IPO) patfi sepse, purulent-
ni meningitidy a bakteriemické pneumonie, soucasné
Streptococcus pneumoniae je nejCastéjsi plvodce tézkych
pneumonii, pneumonii s empyémem a akutnich otitid. Déti
mladsi 2 let a dospéli starsi 65 let predstavuji rizikovou
skupinu pro tato onemocnéni, onemocnéni viak mlze po-
stihnout i jedince jinych vékovych kategorii, zvlasté osoby
s chronickym onemocnénim navozujici imunosupresi.

Metoda: Prezentace kazuistik pacientd hospitalizova-
nych na Klinice infekéniho lékafFstvi Ostrava.

Vysledky: Prezentujeme kazuistiky 3 pacientd s pro-
béhlym zavaznym pneumokokovym onemocnénim. Jednalo
se 0 65letou Zenu s mnohocetnym myelomem, ktera prodé-
lala pneumokokovou meningitidu s celkovou dobou hos-
pitalizace 42 dnd s vyraznym zhorSenim celkového zdra-
votniho stavu. Pacient ve véku 39 let byl hospitalizovan
pro septicky 3ok v disledku pneumokokové meningitidy,
hospitalizace trvala 18 dnu, vysledkem onemocnéni je
tézka porucha sluchu. Jednalo se o pacienta po splenek-
tomii, ktery nebyl ockovan proti IPO. Pacient ve véku 53
let s chronickou renalni insuficienci rozvinul sekundarni
purulentni meningitidu pfi akutni otitidé vlevo, nasledné
doslo k rozvoji septického Soku a pacient zemfel v disled-
ku krvaceni do CNS.

VSichni prezentovani pacienti patfili mezi rizikové sku-
piny pro rozvoj IPO, zadny nebyl ockovan. Ockovani bylo
doplnéno po onemocnéni.

Zavér: Propagace vakcinace je vhodna u vsech riziko-
vych skupin pacientl napfic¢ vékovym spektrem. Ockovani
zabrani rozvoji zavazného onemocnéni, trvalym nasledkiim
i amrti.

Meningokokové nakazy a moznosti prevencie - kazuistika

D. Hudackova,* P. Fedor? A. Koman?

1Detské infekcné oddelenie Detska fakultna nemocnica
Kosice, KoSice, Slovenska republika; ?Klinika pediatrickej
anesteziologie a intenzivnej mediciny UPJS LF a DFN Kosice,
Kosice, Slovenska republika; *ORL oddelenie Detska fakult-
na nemocnica Kosice, Kosice, Slovenska republika

Ciel: Poukazat na pretrvavajicu doleZitost prevencie
invazivnych meningokokovych ochoreni

Ovod: Invazivne meningokokové infekcie sl zavazné
ochorenia sposobené prienikom baktérii N. meningitidis
z nosohltanu hematoencefalitickou bariérou za vzniku
purulentnej meningitidy, ¢i prienikom do krvného rie-
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Ciska sposobujicim bakteriémiu, sepsu, Ci toxicky Sok
(Waterhouse-Friderichsenov syndrom). Ochorenia maji
zvycajne rychly a tazky, nezriedka fatalny priebeh. Smrtnost
ochorenia sa pohybuje medzi 10-25%. Najohrozenejsimi
vekovymi skupinami si malé deti a adolescenti.

Suabor a metodika: Autori prezentuji kazuistiku 15-
mesacného dievcata, ktoré bolo prijaté na prislusné det-
ské oddelenie pre febrility a vysev petechii na tele. Pre
poruchu vedomia a podozrenie na meningokokovi sepsu
bolo dieta preloZzené na Kliniku pediatrickej anestezio-
logie a intenzivnej mediciny DFN KoSice. Napriek kom-
plexnej intenzivnej lieCbe sa klinicky stav dietata zhorso-
val, pre progresiu poruchy vedomia a rozvoj respiracnej
insuficiencie dieta vyZadovalo umeld plicnu ventilaciu
a podporu cirkulacie noradrenalinom. V laboratornom
naleze boli pritomné znamky hepatopatie a akitneho
renalneho poskodenia. Vo vstupnej hemokultlre bola
potvrdena N. meningitidis. Po zlepSeni koagulacnych pa-
rametrov bola realizovana lumbalna punkcia s likvoro-
vym nalezom purulentnej formuly. Postupne sa klinicky
stav zacal zlepSovat a po 10 dnoch hospitalizacie bolo
dieta prelozené na Detské infekéné oddelenie DFN KosSice.
V ramci hospitalizacie boli realizované dalSie vysSetrenia.
Foniatrickym vySetrenim bola potvrdena porucha sluchu,
preto bolo dieta nasledne preloZené na ORL oddelenie
za (UcCelom implantacie kochlearneho aparatu. Dieta je
podla kontrolnych vySetreni v dobrom klinickom stave,
neurologicky nalez sa upravil, porucha imunity sa nepo-
tvrdila. Pomocou kochlearneho aparatu dieta pocuje, je
v starostlivosti logopéda.

Zaver: Prevencia meningokokovych ochoreni je stale
aktualna, pretoze moze ochranit pred mnohymi Gmrtiami,
¢i trvalymi nasledkami, ktoré mozu vzniknat po ich pre-
konani. Na Slovensku mame dostupné tri vakciny proti
meningokokovym ochoreniam - dve vakciny proti skupine
B, jedna proti skupinam A,C,W, Y. Bohuzial ockovanie proti
invazivnym meningokokovym ochoreniam je na Slovensku
stale len odporiicané a nie je zahrnuté v pravidelnom ocko-
vacom kalendari.

Hrozba osypky v Europe

H. Hudeckova
Ustav verejného zdravotnictva Jesseniova lekarska fakulta
Martin, Univerzita Komenského Bratislava, Slovensko

Ciel: Upozornit na rizikoveé faktory, riziko vzniku a dal-
Sieho Sirenia osypok v Eurdpe a na Gzemi Slovenska.

Metody: Analyza epidemiologickej situacie vo vysky-
te osypok a zaockovanosti (MCV1 a MCV2) na Slovensku,
v ramci EU/EEA a v EURO regione WHO. Spracované boli
Gdaje z databaz EPIS SR, TESSY ECDC, WHO, UNICEF, OUR
World in Data.

Vysledky: V siasnosti je celosvetovo zaznamenavany
narast osypok. Znepokojiva epidemiologicka situacia
poukazuje na zvysenie rizika Sirenia choroby, ktorej sa
da predchadzat oc¢kovanim. Preto WHO a UNICEF varuji

miliony deti eSte v tomto roku. K vyznamnym rizikam
najviac ovplyviujicim globalne Sirenie osypok patri
nedostatocna zaockovanost (pokrytie MCV1 a MCV2),
antivakcinacné aktivity, prerusenie rutinnej vakcinacie
v dosledku pandémie COVID-19, riziko vzniku velkych
ohnisk z dovodu uvoliovania socialneho distancovania
(zavedené opatrenie v pandémii COVID-19), vysidlova-
nie obyvatelstva v désledku konfliktov a kriz (vratane
Ukrajiny), nedostatok hygieny a preplnenost obydli.
Prepuknutie osypok by tiez mohlo predpovedat vznik
epidemiologickych problémov inych chorob, ktoré sa
nesiria tak rychlo. Spominané situacie mozu viest k dal-
$im socialnym a ekonomickym problémom, ohrozit sys-
tém zdravotnictva a vyvolat neistotu. Na nasSom {zemi
predstavuji osypky vysokeé riziko aj pre nedostatoc¢ni
zaoCkovanost ukrajinskych deti (MCV1 42-93 %, 2010-
2020), suboptimalne pokrytie vakcinou a stratu statusu
eliminacie v dalSich europskych krajinach.

Zaver: Pandémia COVID-19 prerusila pravidelné ockova-
nie deti v ramci NIP, zdravotnictvo bolo pretazené a narasta
riziko vzniku a dalSieho Sirenia smrtelnych chorob vratane
osypok. Teraz je cas obnovit pravidelnid vakcinaciu dop-
Inend o kampane, prostrednictvom ktorych by sa doplnilo
ockovanie deti proti osypkam, aby sme zvladli tlak tohto
ochorenia na populaciu.
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Podpora projektu: Podporené Operacnym programom
Integrovana infrastruktira: Nové moznosti manazmentu
zavaznych ochoreni v LPS s ohladom na bezpecnost zdra-
votnickych profesionalov, ITMS: 313011AUAS, spolufinan-
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Nové technologie ve vyvoji vakcin
R. Chlibek
Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi

Univerzity obrany, Hradec Kralové, Ceska republika

Pokroky v technologii vakcin jsou pro prevenci infekci
zcela zasadni. Infekéni nemoci jsou stale pFicinou 40 %
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amrti na svété. Vyvijené technologie zlepsi G¢innost vak-
cinace a jednoduchost aplikaci. Umozni pfitomnost vice
antigend v jedné davce vakciny v duchu trendu viceva-
lentnich a kombinovanych vakcin. Nové technologie jsou
nezbytné také pro vyvoj vakcin proti chronickym onemoc-
nénim. Soucasti vyvoje vakcin a novych technologii jsou
také vyzvy k opusténi starych paradigmat, Ze subjednot-
kové vakciny potfebuji adjuvans, Ze nejcastéjsi aplikaci je
intramuskularni s pfechodem na ,needle-free” vakcinaci.
Vyvoj vakcin bézné trva 10-15 let. Historie vyvoje tech-
nologie vakcin chronologicky zahrnuje technologii vakcin
Zivych, usmrcenych, subjednotkovych, rekombinantnich,
technologii konjugace a adjuvans, reversni technologii az
k pomyslnému vrcholu, genové technologii vakcin 3. ge-
nerace, MRNA vakcin. Soucasti novych technologii je vyvoj
platform-based vaccines, tzv. ,plug and play” technologie,
ktera umoznuje rychlou a snadnou modifikaci antigenu.
Do této skupiny patfi DNA vakciny, kdy je do téla aplikovan
plazmid s DNA patogena, dochazi ke vstupu do bunécného
jadra s prepisem do lidské mRNA. Takto probiha vyvoj DNA
vakcin proti chfipce, HIV, vztekliné. Dokonce jiZ byla v srpnu
2022 schvalena prvni DNA vakcina v Indii jako ZyCoV-D vak-
cina (firma Zydus Cadila) proti covid-19 u osob starsich 12
let véku s 67% ucinnosti. Vakcina je bezjehlové aplikovana
pod kUzZi s vyuzitim vysokého tlaku. Dalsi jsou mRNA vakci-
ny, kde je do téla aplikovana mRNA patogena, vstupuje do
cytoplazmy buriky (nikoli jadra), bez pfepisu do lidské DNA.
Dalsi vyuZivanou technologii jsou virové vektorové vakciny,
kde se vyuZiva nepatogenni virus (napf. adenovirus) jako
vektor pro pfislusny antigen. V technologii pfipravy vakci-
nalnich antigenl se vyuZiva bud jejich rozpustnosti, nebo
moznosti umisténé na vhodnych nosicich jako jsou viriony,
kapsidy, bunécné membrany pfipadné intra-extracelularni
matrix. PFi vyvoji novych platforem vakcin se dnes vyuzi-
va také poznatkl z tkafového a imunitniho inzenyrstvi.
Nékteré nosice antigend tak mohou byt biologicky aktivni
a stimulovat dendritické buriky. Imunitni systém stimuluje
nejenom specificky antigen, ale také jeho nosic. Dalsi moz-
nosti je pouziti kratkych sekvenci DNA nebo RNA usporada-
nych kolem nanocastic pusobicich jako signal pro zménu
vnitini architektury adherentnich bunék s imunogennim
potencialem. mRNA vakciny predstavuji zcela novou éru
ve vakcinilogii a otviraji nové moznosti pouzivani vakcin.
Prvni publikace pouziti mRNA vakcin in vitro a u mysi se
objevily v roce 1990. Pfi pripravé byly velké potiZze s ne-
stabilitou mRNA a jeji aplikaci, kdy se hledala vhodna mo-
lekuly nosice. Prvni mRNA vakcina pro humanni uziti byla
v Evropé schvalena 21.12. 2020 (vakcina Comirnaty proti
covid-19). Dnes jiz existuji 2 typy mRNA vakcin, s nere-
plikujici se RNA a samocinné se amplifikujici RNA (SAM
vakcina), u kterych byly v genomu alfaviru ponechany geny
replikace a vloZeny geny strukturalnich proteint antigenu.
Tato ptatforma umoznuje produkci velkého mnozZstvi anti-
genu v malé davce vakciny (pf. 100 ng). Technologie mRNA
umoznuje do budoucna dalsi vyvoj anti-virovych vakcin
(proti onemocnéni HIV, RSV, herpes simplex, chfipce, Ebola,
Zika) a protinadorové vakciny (karcinom jicnu, kolorektalni,
pankreatu, prostaty, melanom, prsu, ovaria, plic, leukémie,
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glioblastom, mesothelion), které jsou cileny bud na anti-
geny malignich bunék nebo na faktory ristu. Ke zvySeni
imunogenity subjednotkych vakcin se Casto pouziva pridani
pomocné latky (adjuvans jako jsou hlinikové sole, MF59,
AS03, AS04, MPL), které sice zvysuji imunogenitu vakciny,
ale také jeji reaktogenitu. Moznym feSenim by byl vyvoj
nanocasticovych vakciny, kde jako nosi¢ antigenu jsou pou-
Zity peptidové nanocastice tzv. ,samoskladné“ nanocastice
aplikované napfiklad inhalacné a zvySuji imunogenitu bez
nutnosti adjuvans. Vakcinalni antigen je zde prezentovan
dendritickymi bb plic (CD103+ a CD11b+) a vede k akumu-
laci specifickych TH17 bb v uzlinach a plicich. Podobné se
vyviji spike ferritin nanocasticova vakcina proti covid-19
s nanocasticovym antigen ve tvaru fotbalového mice s 24
stranami, umoziujici navazani spike proteint vice variant
SARS-CoV-2. S touto vakcinou jiz probéhly prvni klinické
humanni studie s pfiznivymi vysledky.

Zavér: jakakoli technologie vakcin ma své vyhody a li-
mitace. Urychluje se vyvoj vakcin vyuZivajicich riznych
platforem, zejména proti nemocem bez dostupnych vakcin
(CMV, HIV, Zika, RSV, onkologické vakciny). Nové technolo-
gie-platformy nejsou vhodné pro vSechny patogeny - ze-
jména pro bakterie (s polysacharidovym pouzdrem). Vyvoj
novych technologii tak musi byt dostatecné obsahly a kom-
plexni k pokryti Sirokého spektra patogenu. Pfes viechny
pokroky neni stale proces imunitni odpovédi na patogeny
dostatecné a stale chybi korelat protekce u fady nemoci.

Ockovani proti COVID-19 s pFichodem novych variant
SARS-CoV-2 (prehled ucinnosti a bezpeénosti sou¢asnych
COVID-19 vakcin)

R. Chlibek
Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi
Univerzity obrany, Hradec Kralové, Ceska republika

V Ceské republice je k pouzivani schvaleno celkem
6 vakcin proti onemocnéni COVID-19. Dvé genetickeé,
mRNA vakciny, Comirnaty (Pfizer-BionTech) a Spikevax
(Moderna); dvé vektorové — adenovirové vakciny, Vaxzevria
(AstraZeneca) a COVID-19 Vaccine Janssen; jedna protei-
nova rekombinantni vakcina, Nuvaxovid (Novavax); jedna
inaktivovana-celobunécna COVID-19 Vaccine (Valneva).
Pfichod novych variant a jejich subvariant SARS-CoV-2
sebou pfinesl nutnou zménu ve sloZeni ockovaci latky.
Fylogeneticky a evolucni vyvoj SARS-CoV2 bude jisté i na-
dale pokracovat, proto je nezbytné pokracovat ve sledovani
Gcinnosti, ale hlavné klinické efektivity ockovani v case.
S tim souvisi potfeba vyresit pFistup k pfeockovani a pocet
booster davek. Priprava vicevalentnich (nyni bivalentnich)
je prvnim krokem, ktery bude nasledovan vyvojem pan-re-
spiracnich kombinovanych vakcin (proti chfipce, COVID-19
a onemocnénim RSV) a pan-koronavirovych univerzalnich
vakcin. Dosavadni vysoka klinicka G¢innost COVID-19 mRNA
vakcin na zakladé robustnich dat potvrdila vysokou G¢in-
nost z vyzkumnych studii. V USA neockovani lidé starsi 18
let maji 4,6x vyssSi pocet hospitalizaci /100 tisic neZ ocko-
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vani alesponi 1 booster davkou, neockované osoby ve véku
5 let a starsi mély 8x vyssi s covidem asociovanou imrtnost
v porovnani s ockovanymi alespori 1 booster davkou a oso-
by starsi 50 let s 2 booster davkami mély 14x nizsi riziko
Gmrti pro COVID-19 ve srovnani s neockovanymi a 3x nizsi
nez ockovani 1 booster davkou. Podobna data potvrzuji
vysokou efektivitu oc¢kovani také v CR. V dobé neexistence
bivalentnich vakcin, byla jedina moznost jak kontrolovat
aplikace posilujicich davek vakciny. U¢innost posilovacich
davek plvodnich vakcin proti zavaznym pribéhdm varian-
tou Omikron byla vysoka, VE 80-90 % po dobu 1-3 mésicu
po 1. booster davce s vyvanutim za 3-6 mésict (VE 53-100
%). Toto vyvanuti bylo preklenuto aplikaci 2. booster dav-
ky, ktera sice obnovila G¢innost proti zavaznym pribéhim
a je stabilni po dobu 10 tydnd, ale bohuzel asi kratsi nez
po prvnim preockovani. Izraelska studie s 97 tisici osob
starsich 60 let véku prokazala relativni G¢innost druhé
booster davky proti infekci 65,1 % s poklesem na 22,0 %
(na konci 10. tydne). Data G¢innosti plvodni vakciny proti
subvariantam omikron BA.4/5 jsou velmi limitovana. Proto
jedinou moznou cestou bylo zavedeni bivalentnich vak-
cin zamérenych na cirkulaci dominantni varianty omikron.
V mésici zafi 2022 byly schvaleny k pouZiti nové upravené
bivalentni vakciny proti plivodnimu viru a omikron subva-
rianty BA.1, pozdéji také proti BA.4 a BA.5. s minimalnim
interval pro podani 3 mésice od predchozi davky a 3 mésice
od infekce COVID-19.

Zavér: preockovani a aplikace booster davek zlstava
i v budoucnu nezbytna pro posileni prevence onemocnéni
COVID-19. Klinicka data (faze 2/3) jsou k dispozici pro nové
bivalentni booster davky mRNA vakcin, které zvysuji imu-
nitni odpovéd u osob s primovakcinaci nebo pfedchozim
preockovanim. Reaktogenita posilujicich davek bivalent-
nich vakcin je srovnatelna s davkami pro primovakcinaci
nebo prvnich posilujicich davek. V oCekavani je schvaleni
mRNA vakcin pro déti ve véku 6 mésictl az 5 let a také pro
preockovani u déti ve véku 5-11 let.

Ockovani téhotnych a kojicich proti COVID-19

R. Chlibek
Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi
Univerzity obrany, Hradec Kralové, Ceska republika

Infekéni onemocnéni Zeny v pribé&hu téhotenstvi
muZe ohrozit nejenom matku, ale i plod a cely pribéh
téhotenstvi. V prfipadé COVID-19 bylo potvrzeno vyznam-
né vyssi riziko amrti, véetné amrti plodu, zavazného
pribéhu infekce, rizika pfedcasného porodu, potfeby
akutniho cisafského fezu u téhotnych Zen v porovnani
s béZnou populaci. Podobné zkusSenosti byly zazname-
nany z pfedchozich koronavirovych pandemii. Ockovani
téhotnych Zen se stava stale vyznamnéjSim ochrannym
opatfenim. Radou odbornych spoleénosti, je na zakladé
mediciny postavené na dlkazech, ockovani v pribéhu
téhotenstvi dorucovano. Nejvice se jedna o doporuce-

ni k oCkovani proti COVID-19, chfipce a ¢ernému kasli.
S pfichodem konstrukcné zcela nové generace mRNA
vakcin byla jiZ provedena rada klinickych i populacnich
studii, dokladajicich dostatecnou imunogenitu, bezpec-
nost a Gc¢innost ockovani téhotnych a kojicich Zen. Byl
potvrzen transfer materskych protilatek po ockovani na
plod a prinik protilatek do matefského mléka. Ockovani
tak pfinasi ochranu nejenom ockované matce, ale takeé
jejimu novorozenci. Svoji roli hraje také spravné nacaso-
vani ockovani. Vysledky studii dosud nepotvrdily zavazny
bezpecnostni signal ockovani v pribéhu téhotenstvi.
Ockovani téhotnych a kojicich Zen by se tak mélo stat jiz
nedilnou soucasti béZné ockovaci praxe.

Imunitny systém a ockovanie proti COVID-19 - pohlad ,tro-
chu inak*

M. Jeseriak,?? I. Urbancikova*®

1Centrum pre oCkovanie rizirovych deti a dorastu, Klinika
deti a dorastu, Jesseniova lekarska fakulta v Martine,
Univerzita Komenského v Bratislave, Univerzitna nemoc-
nica Martin, Martin, Slovensko; *Klinika pneumolégie a fti-
zeologie, Jesseniova lekarska fakulta v Martine, Univerzita
Komenského v Bratislave, Univerzitna nemocnica Martin,
Martin, Slovensko; *0Oddelenie klinickej imunologie a aler-
gologie, Univerzitna nemocnica Martin, Martin, Slovensko;
“Centrum pre ockovanie deti s komplikaciami po ockova-
ni a kontraindikaciami ockovania, Klinika deti a dorastu,
Lekdrska fakulta, Univerzita Jozefa Pavla Safdrika, Detska
fakultna nemocnica Kosice, Slovensko; *Ustav epidemio-
légie, Lekarska fakulta, Univerzita Jozefa Pavla Safarika,
Kosice, Slovensko

Posledné tri roky sa do centra pozornosti tak od-
bornej ako aj laickej spolocnosti dostalo ochorenie
COVID-19 vyvolané virusom SARS-CoV-2. COVID-19 za-
sadnym sposobom vstipil do vSetkych sfér Zivota spo-
loc¢nosti, pricom z hladiska vyskumu sme boli svedkami
nevidaného narastu poctu publikacii rézneho charak-
teru (aktualne k 31.8.2022 takmer 300 000 publikacii
dostupnych v medzinarodnych databazach). V priebe-
hu pandémie sa vedecka pozornost postupne venova-
la jednotlivym aspektom ochorenia - spociatku riziko-
vym faktorom, priebehu ochorenia, jeho komplikaciam
a moznej lieCbe. Spomedzi rizikovych faktorov pre kom-
plikovany a tazky priebeh ochorenia boli identifikované
najma tieto: vyssi vek, muzské pohlavie, vybrané chro-
nické ochorenia (najma kardiovaskularne, onkologické
a metabolické) ¢i niektoré formy farmakoterapie (najma
systémova kortikoterapia). Podobne doslo k identifika-
cii vybranych laboratornych biomarkerov, ktoré mozu
byt vyuzité k identifikacii infikovanych jedincov (najma
eozinopénia) ako aj k predikcii komplikovaného prie-
behu ¢i nasledkov ochorenia (vysoka zapalova aktivi-
ta, lymfopénia). Postupne sa modifikovali terapeutické
postupy a boli sme svedkami prichodu aj Gcinnej anti-
virotickej liecby. NajoCakavanejSim momentom pri zvla-
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dani pandémie bol viak prichod vakcin proti COVID-19,
pricom viaceré z nich predstavovali zasadné inovacie
v preventivnej medicine (najma mRNA a vektorové vak-
ciny). Klinické stadie a nasledne data z realnej praxe
postupne prinasali data o Gc¢innosti, pricom nasledne do
hry vstipilo zasadnym sp6sobom objavenie sa réznych
klinicky vyznamnych variantov virusu. Tie modifikovali
G¢innost dostupnych vakcin a vyZiadali si postupne mo-
difikaciu stratégie oCkovania (pridanie booster davok,
Uprava zakladnej ockovacej schémy pre rizikovych jedin-
cov, modifikacia povodnych vakcin, mix&match stratégia
oCkovania). V siiCasnosti plati, Ze dostupné vakciny dis-
ponuji vysokou Gcinnostou najma proti komplikovaného
a zavaznému priebehu COVID-19 a proti Gmrtiam. Vela
otazok vzbudzovalo porovnanie ochrany ziskanej ockova-
nim a prekonanim infekcie. Imunitna odpoved po preko-
nani a po ockovani ma viaceré spolocné charakteristiky
ale aj odliSnosti. Nadobudnutie ochrany prekonanim
nesie riziko komplikacii ochorenia a nasledkov. Navyse
aj tato forma imunity postupne slabne. Isté vyhody moze
prinasat tzv. hybridna imunita - t.j. kombinacia preko-
nania a ockovania. Momentalne sa pozornost venuje
nasledkom prekonania COVID-19 - tzv. post-covidovému
syndromu, ktory ma pestry a variabilny klinicky obraz.
Medzi zavazné komplikacie prekonania COVID-19 patri aj
spektrum multisystémovych zapalovych prejavov u deti
a mladych dospelych, teda u os6b, u ktorych obvykle
COVID-19 prebieha mierne a nekomplikovane.

Ku koncu augusta 2022 bolo oficialne zaznamena-
nych takmer 6,5 miliona amrti na ochorenie COVID-19.
Pandémia nielen ukazala nevyhnutnost interdisciplinar-
nej spoluprace, ale najma zvyraznila potrebu identifika-
cie relevantnych informacii, spravnej interpretacie dat
a adekvatnej edukacie laickej verejnosti. Vo vela aspek-
toch nas pandémia mnohému naucila, no stale pritomna
masivna dezinformacna kampan musi byt vystrahou do
budicnosti.

Problematika UA pointu Détské nemocnice FN Brno

L. Kalichova,*? P. JabandzZiev*2?

Pediatricka Rlinika FN Brno, Ceska republika; 2Lékafska
fakulta Masarykovy univerzity, Ceska republika;
3Stredoevropsky technologicRy institut, Masarykova uni-
verzita, Ceska republika

UA pointy v Ceské republice vznikly v pribéhu bfezna
2022 na primy prikaz ministra zdravotnictvi jako reakce
na masivni pfichod ukrajinskych uprchliki do CR. Autofi
shrnuji realné zkuSenosti spojené s provozem détského UA
pointu ve fakultni nemocnici. Soucasti sdéleni je statistika
nejcastéjsich diagnodz, pofty pacientl v JMK a moznosti
jejich vysetreni. Zminéna je i problematika vakcinace ukra-
jinskych déti a zpUsob, kterym je tento problém FeSen na
pracovisti autord.
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Nové trendy ve vyvoji vakcin
I. Kohl
Biovomed s.r.0., Praha, Ceska republika

Mnoho zakladnich stavebnich kamend utvarelo his-
torii vakcin. Vakciny miZou obsahovat Zivé, oslabené
viry, inaktivované organismy/viry, inaktivované toxiny
nebo jen segmenty patogena. Za otce vakcinologie asi
pravem povazujeme E. Jennera, i kdyZ cely pribéh asi
nezacal jeho prvnivakcinou proti pravym nesStovicim. Po
prilomovém objevu E. Jennera ale uplynulo dalSich vice
nez 80 let nez svétlo svéta spatfila dalsi vakcina, a to
vakcina L. Pasteura proti vztekliné. V poslednim deseti-
leti devatenactého stoleti bylo pfipraveno nékolik dal-
Sich vakcin, avsak zlaty vék vyvoje vakcin byl zahajen az
metodologickym prilomem v poloviné dvacatého stoleti,
kterym byl objev rdstu virl v bunécné kultufe. Nejvétsi
pokrok ve vyvoji vakcin nastal v obdobi od 60. let az do
konce tisicileti, kdy bylo vyvinuto velké mnoZstvi novych
vakcin, jako napf. tfi klasické vakciny s oslabenym virem
proti spalnickam, pfiusnicim a zardénkam, vakciny proti
VHB a VHA, proti viru varicella zoster, konjugované vak-
ciny proti Haemophilus influenzae typu b, pneumoko-
kiim a meningokoku typu C, proti rotavirim ... V pribéhu
poslednich tfi desetiletich doslo k nebyvalému narustu
vyvoje novych vakcin, co vydstilo ve vyvoj vakcin, kte-
ré chrani proti vétSimu poctu onemocnéni, kterym lze
pfedchazet vakcinaci a které snizuji pocet pozadovanych
injekci a vakcin se zlepSenou bezpecnosti a Cistotou.
Co vedlo k tomuto enormnimu pokroku? Pokud v prvni
poloviné 20. stoleti byly vakciny pfipraveny vétsinou jen
s vyuzitim inaktivace vyvolavajiciho agens, tak v nasle-
dujicich letech bylo uvedeno do praxe mnoho novych
technologii a strategii pro vyvoj vakcin. Zavedeny byly
napfr. atenuace, konjugace bakterialnich kapsularnich
polysacharidi na proteiny, pfiprava vakcin pomoci ge-
netického inZenyrstvi, vyuZziti rliznych virovych vektord,
reverzni vakcinologie, strukturalni a systémova biologie,
molekularni genetika a v neposledni fadé i zavedeni po-
uZivani novych adjuvans ke zvyseni G¢innosti vakcin. Do
budoucna ocekavame vyvoj vakcin nejen proti infekénim
onemocnénim u déti, ale i pro zdravé dospélé, téhotné
Zeny a seniory, jakozZ i vakciny pro nové indikace, jako
jsou napf. autoimunni a nadorova onemocnéni. Velky
potencial mizZeme vidét v oblasti molekularni genetiky,
ktera pfipravuje scénu pro svétlou budoucnost vakci-
nologie vCetné vyvoje novych systémid dodavani vakcin
(napf. DNA vakcin, riznych virovych vektoru, rostlinnych
vakcin a topickych pfipravkd) a mimo jiné i novych ad-
juvans atd. Nové vakciny spolu s rozsifenim cilii nad ra-
mec infekénich onemocnéni o autoimunni onemocnéni,
chronicka onemocnéni starnuti, vyvoje vékové vhodnych
kombinovanych vakcin pro adolescenty a dospélé, jakoz
i zlepSeni dlvéry vefejnosti ve vakciny za GCelem pfijeti
a pouziti vakcin jsou jednémi z hlavnich vyzev pro na-
sledujici desetileti.



ABSTRAKTY Em=

Cizinci v Ceské republice - a jak je ockovat?

P. Kosina
Centrum ockovani, Klinika infekcnich nemoci, LF UK a FN
v Hradci Kralové, Ceska republika

Pocty cizinct Zijicich v Ceské republice stale stoupaji.
V roce 2015 Zilo v CR 464 670 cizincl, do konce roku 2021
jejich pocet vzrostl 0 30 % na 660 849 cizincl. Nejednalo
se o uprchliky, ale pracujici cizince, pfevazné ze zemi mimo
Evropskou unii. Nejvétsi skupinu tvofili jiZ v minulosti
Ukrajinci a jejich pocet prudce stoupl od {nora 2022 po
ruské invazi na Ukrajinu - jiz pfed timto datem na Gzemi
CR Zilo 196 875 Ukrajincd a tvofili nejvétsi skupinu cizincd.
Za nimi nasledu;ji Slovaci (114 630 osob) a Vietnamci (64
851 osob). V CR je hlaseno také 45 365 Rusl, ktefi tvofi
¢tvrtou nejvétsi komunitu v poctech cizincl na Gzemi CR.
Z cizincll pochazejicich z ¢lenskych zemi Evropskeé unie na-
sleduji Rumuni (18 806 osob), Polaci (17 936 osob), Bulhafi
(17295), Némci (14 792 osob) a Madafri (9740 osob). Do
statistiky prvnich deseti se z cizincd mimo EU vesli kromé
Ukrajinct, Vietnamc( a Rusl jen Mongoloveé, kterych u nas
Zije 11 016. Ostatni statni prislusnici jsou spise v desitkach
resp. stovkach osob a jsou spojeny s Zadosti o azyl - Gruzie
(226 osob), Afghanistan (176 osob), z Vietnamu (70 osob),
Moldavsko (69 osob). Uzbekistan (50 osob). Zemé, z kterych
k nam cizinci pfichazeji, se velmi lisi Grovni, resp. rozsahem
vakcinace v narodnich imunizacnich programech, zejmé-
na ve statech mimo EU, i kdyz v poslednich letech doslo
i v téchto zemich k pokroku - zafazuji vakcinaci proti hepa-
titidé B a Hib, rozsiFili vakcinaci proti spalnickam o zardén-
kovou a pfiusnicovou slozku, vyuZivaji vice inaktivovanou
poliovakcinu a vakcinu proti pneumokokim. Problematicka
zUstava generace mladych dospélych a starSich osob, je-
jichZ vakcinacni status je nedostatecny a obvykle prakticky
neznamy. Nemusi tak byt dostatecné garantovana ochrana
pred zavlecenim nékterych jiz davno v CR vymycenych cho-
rob (polio, difterie) nebo nariistem nemoci jiz potlacenych
(Hib, pertuse). Z pohledu primarni péce v CR je zasadnim
Gkolem podchytit neockované nebo nelplné ockované ko-
munity dospélych a harmonizovat ockovani u déti pficha-
zejicich z ciziny. Velkou prekazkou je nedoresena Ghrada
vakcinace u dospélych migrant(, protoZze jejich financni
moznosti k Ghradé jsou prakticky nulové. Jednotlivé ocko-
vaci kalendare jsou pravidelné aktualizovany na strankach
WHO a lze z nich vychazet pfi feSeni konkrétni situace.

Nové pneumokokové vakciny, mohou ovlivnit situaci IPO
v Ceské republice?

J. Kozakova
NRL pro streptokokové nakazy, CEM, SZU Praha, Ceska re-
publika

Ovod: Od roku 2008 probiha v Ceské republice program
surveillance Invazivniho pneumokokového onemocnéni
(1PO).

Metody: VSechny nahlasené pripady IPO odpovidaji
platné evropskeé i ceské definici pfipadu IPO: zavazné one-
mocnéni s laboratornim prikazem pneumokoka z klinic-
kého materialu, ktery je za normalnich podminek sterilni.

Vysledky: V roce 2021 bylo do surveillance databaze
v Ceské republice (CR) zafazeno celkem 264 pFipadu in-
vazivniho pneumokokového onemocnéni (IPO). Pfestoze
hlaseni IPO pfipad( zaznamenalo vzrist v zimé 2021 je
ovlivnéni pandemii covid-19 je zfejmé a proto analyza si-
tuace IPO v roce 2021 bude velmi podobna jako v roce
2020. Celkova nemocnost IPO v roce 2020 dosahla hodnoty
2,5/100 000 obyvatel. Vékové specificka nemocnost u déti
pod jeden rok véku byla na hodnoté 0,9/100 000 obyvatel
—1j. 1 pfipad IPO (v roce 2020 - 4,5/100 000 obyvatel, tj. 5
pfipadl IPO) a ve vékové skupiné 1-4 roky se dostala na
hodnotu 2,6/100 000 obyvatel - tj. 12 pfipadi IPO (v roce
2020 - 1,8/100 000 obyvatel, tj. 8 pfipadl IPO). Nejvice
pfipadl IPO opét zlistava ve vékové skupiné 65 let a starsi
s absolutnim poctem 140 IPO a s nemocnosti 6,6/100 000
obyvatel (v roce 2020 - 119 IPO - 5,6/100 000 obyvatel).
Pocet pfipadu IPO u ockovanych pneumokokovymi vakcina-
mi byl 14, déti: 0-4 roky: 6 pfipadl IPO, 5-39 let: 1 pfipad
IPO, 65 let véku a vice: 7 pfipadu IPO. Celkova smrtnost
v roce 2020 byla na hodnoté 18,2% (v roce 2020 - 17%).
Bylo hlaSeno 48 Gmrti v souvislosti s prikazem pneumoko-
ka v primarné sterilnim klinickém materialu. Nejvyssi smrt-
nost byla ve vékové skupiné 65+ rokd (32 Gmrti na IPO).
Neni evidovano zadné Gmrti ve vékoveé kategorii 1-4 roky.

Z 264 pfipadl IPO bylo zaslano do NRL pro strepto-
kokové nakazy (NRL/STR) k typizaci 259 (98 %) izolatu
Streptococcus pneumoniae.

Sérotypy 3, 8, 19A a 6C byly v roce 2021 zastoupeny
nejcastéji.

Zavér: Prestoze je ockovani mozné v priubéhu celého
roku a je plné hrazeno ze zdravotniho pojisténi, pfilis ne-
stoupa od roku 2012 u déti proockovanost pneumokoko-
vymi vakcinami. Oviem narista pocet a imrti na IPO ve
vékoveé skupiné déti pod 5 let véku.

Nase zkuSenosti s cocoon strategii - ockovani proti pertusi

M. KriZova
Ustav pro péci o matku a dité, Praha, Ceska republika

Vzhledem k stoupajicimu poctu onemocnéni ¢ernym
kaslem u nas spustil jiZ v roce 2012 Ustav pro pé¢i o mat-
ku a dité jako prvni porodnice v Ceské republice projekt
Ochrana novorozencl pfed cernym kaslem v UPMD. Cilem
projektu byla tehdy doporucovana cocoon strategie, kdy je
novorozenec chranén tak, Ze jsou proti pertusi preockovany
osoby, které o néj pecuji, tj. jak zdravotnicky personal, tak
matka a dalsi rodinni pfislusnici.

Pfeockovani bylo nabizeno zdravotnikim i matkam po
porodu a jejich rodinnym pfislusnikim. Naprosta vétSina
zdravotnického personalu této mozZnosti vyuzila, zCasti ov-
Sem proto, Ze pfi podani vakciny byli pfeockovani i proti
tetanu. Proockovanost nedélek nedosahla oCekavane vyse,
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predevsim diky nepochopeni jak jejich rodinnych pfislus-
nikd, tak i ostatnich lékafu, ktefi téhotné od ockovani po
porodu zrazovaly. Nas pilotni projekt vSak presto povazu-
jeme za Uspésny, protoze cast Zen a jejich rodinnych pfi-
slusnikl jsme pfeockovali. Zaroveri je moznost preockovani
nabizena kazdému nastupujicimu zdravotnikovi do nasi
nemocnice a moznost nechat se preockovat alespon po
porodu zistava i nadale pro ty Zeny, pro které je o€kovani
v téhotenstvi nepfijatelné.

V dalSich letech jsme se zakladé doporuceni Narodni
imunizacni komise zaméfili vice na ockovani v dobé tého-
tenstvi. Zajem o preockovani je proménlivy a naraZzime na
obdobné problémy jako u cocoon strategie, kdy je onemoc-
néni pertusi jak laiky, tak lékafi vyznamné podcefnovano.

V letosnim roce uplynulo 10 let od piivodniho projektu.
V souladu s doporucenim NIKO je v soucasné dobé vsem
zajemcim z fad zaméstnanct aplikovana bezplatné dalsi
davka vakciny, zajem maji i dosud nepreockovani a také
néktefi rodinni pfislusnici zaméstnancd.

Zlepseni znalosti v vhodnosti preockovani proti Cer-
nému kasli u laické i odborné spolecnosti vnimame jako
dlouhodoby kol, kterému se budeme i v nasledujicim ob-
dobi usilovné vénovat.

Epidemiologické podklady k ockovani proti invazivnimu
meningokokovému onemocnéni v Ceskeé republice

P. KfiZova
Narodni referencni laboratof pro meningokokové nakazy,
Centrum epidemiologie a mikrobiologie, SZU Praha, Ceska
republika

Presna epidemiologicka data invazivniho meningoko-
kového onemocnéni (IMO) v Ceské republice poskytuje
program surveillance IMO, zahajeny Narodni referencni
laboratofi pro meningokokové nakazy (NRL) v roce 1993.
Data surveillance IMO propojuji NRL data s daty hlaseni
infekénich nemoci (EPIDAT/ISIN), s vylou¢enim duplicit.
Pripady IMO jsou v databazi surveillance zarazovany do
jednotlivych rokd a mésicl dle data pocatku onemocnéni.
Surveillance data zahrnuji i molekularni charakteristiku
meningokokd, jsou mezinarodné srovnatelna a jsou hla-
Sena do mezinarodnich databazi. Analyzy dat surveillan-
ce IMO v Ceské republice jsou kazdoroéné publikovany
ve Zpravach Centra epidemiologie a mikrobiologie a tyto
¢lanky jsou dostupné na webu NRL (http://www.szu.cz/
nrl-pro-meningokokove-nakazy-publikace).

Nemocnost IMO ma v Ceské republice v poslednich le-
tech sestupny trend, nicméné vékové specificka nemocnost
déti pod 1 rok véku se dlouhodobé drzi na vysokych hod-
notach. Druhou a treti rizikovou skupinou jsou adolescenti
ve véku 15-19 rokl a déti ve véku 1-4 roky. Celkova smrt-
nost IMO za celé obdobi surveillance je primérné 10 %,
ale na rozdil od postupné klesajici nemocnosti, nedochazi
k poklesu smrtnosti. Doporuceni k ockovani proti IMO je
v Ceské republice priibézné aktualizovano a je dostupné
na webovych strankach CVS CLS JEP (https://vakcinace.eu/
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doporuceni-a-stanoviska) a na webovych strankach NRL
(http://www.szu.cz/ockovani-proti-meningokokovym-o-
nemocnenim).

V poslednich letech se podafilo prosadit i legislativni
zajisténi bezplatného ockovani proti IMO rizikovym skupi-
nam, jak z hlediska zdravotniho (osoby s poruchami imu-
nity), tak z hlediska vékového (malé déti a nové i adoles-
centi).

Vakcinacni strategie v jednotlivych zemich Evropy je
dostupna na webovych strankach ECDC (European Centre
for Disease Prevention and Control) a lze konstatovat, Ze
Ceska republika je jednou ze zemi, kde je ockovani proti
IMO hrazeno pro malé déti i pro adolescenty (https://vac-
cine-schedule.ecdc.europa.eu/).

V EPIDAT/ISIN jsou hlaseny informace o ockovani pro-
ti IMO u pacientl s timto onemocnénim, nasledné jsou
zahrnuty do dat surveillance a kazdorocné komentovany
ve Zpravach CEM. Témito daty je dolozeno, Ze v Ceské re-
publice nedochazi k selhani vakcin proti IMO a pokud maji
pacienti s IMO v anamnéze ockovani, divodem onemoc-
néni je bud opomenuti pfeockovani, nebo ockovani proti
nelplnému spektru séroskupin.

V souvislosti s opatfenimi proti onemocnéni covid-19 je
celosvétové zaznamenan od roku 2020 pokles invazivnich
onemocnéni zplisobenych bakterialnimi agens prenaseny-
mi vzduchem, véetné IMO. Tyto zmény jsou monitorovany
v mezinarodni studii IRIS (Invasive Respiratory Infection
Surveillance), které se Ceska republika Gcastni v proble-
matice invazivnich onemocnéni plisobenych meningokoky,
pneumokoky a hemofily. Mezinarodné je ocekavano, ze
s uvolnénim opatfeni proti onemocnéni covid-19 dojde
opét k vzestupu IMO a je doporucovano pokracovat v ocko-
vani proti tomuto zavaznému onemocnéni.

Vakcina Trumenba - nékteré novinky z publikaci

P. KriZova

Narodni referencni laboratof pro meningokokové nakazy,
Centrum epidemiologie a mikrobiologie, Statni zdravotni
ustav, Praha, Ceska republika

V Ceské republice je k dispozici mezi vakcinami pro-
ti invazivnimu meningokokovému onemocnéni i vakcina
Trumenba a je tedy vhodné sledovat novinky publikované
o této vakciné. Trumenba je dvouslozkova MenB-FHbp vak-
cina s moznosti aplikace od 10 let véku. U¢innou slozkou
této vakciny je faktor H binding protein (fHbp), ktery je ve
vakciné zastoupen stejnym dilem podceledi A a B. Tato bi-
valentni formulace MenB vakciny s lipidovanymi antigeny
fHbp z obou podceledi A a B poskytuje Sirokou protekci
proti Neisseria meningitidis B. Metodou MEASURE (fow cy-
tometric meningococcal antigen surface expression assay)
bylo testovano baktericidni plsobeni protilatek vyvolanych
vakcinou Trumenba na souboru 1814 izolatll N. meningiti-
dis B z USA, UK, Francie, Norska a Ceské republiky. Tato stu-
die prokazala, Ze vice nez 91 % vsech izolatd exprimovalo
fHbp z podceledi A ¢i B v dostateCném mnozstvi, aby byly
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citlivé k baktericidnimu plsobeni protilatek vyvolanych
vakcinou Trumenba (McNeil LK et al.,, mBio, 2018). Pokryti
izolatl N. meningitidis B je nové studovano metodami ge-
notypové analyzy. Studium souboru 276 N. meningitidis B
plsobicich invazivni meningokokové onemocnéni v Kanadé
v letech 2006-2012 prokazalo tvorbu fHbp u 95 % izola-
th (Bettinger J.A. et al., Vaccine, 2020). Bylo prokazano,
Ze imunitni reakce na lipidovanou formu FHbp maji lepsi
zk¥izeny reakéni profil neZ reakce vyvolané nelipidovanou
formou (Findlow J. et al., Vaccine, 2020). V klinické stu-
dii bylo prokazano, ze dvoudavkové schéma MenB-FHbp
vakciny u adolescentl a mladych dospélych je dobfe sna-
Seno a vyvolava protektivni baktericidni protilatky proti
riznorodym meningokokiim B (Drazan D. et al., Vaccine,
2022). Dalsi studie sledujici kromé jiného i pretrvavani
baktericidnich protilatek prokazala, Ze protektivni hladiny
pretrvavaly po dobu 4 let bez ohledu na prvotni vakcinacni
schéma a preockovani po 48 mésicich bylo dobre sna-
Sené a vyvolalo imunitni odpovéd na dalSich 26 mésicu.
Posilovaci o¢kovani béhem pozdniho dospivani muze tedy
prodlouzit ochranu proti invazivnimu meningokokovému
onemocnéni zpusobenému séroskupinou B (@stergaard L.
et al., Vaccine, 2021).

Ockovani téhotnych Zen proti chfipce

J. Kyncl, K. Fabianova
Oddéleni epidemiologie infekcnich nemoci, Statni zdravotni
ustav, Praha, Ceska republika

Cil: Seznamit se zavaznosti onemocnéni chfipkou a vy-
znamem ockovani téhotnych pro matku a dité.

Metody: Zpracovani odbornych podkladi z publikova-
nych ¢lankd.

Vysledky: Téhotné Zeny, zejména téhotné ve 3. tri-
mestru, a nejmensi déti do 6 mésict véku jsou v riziku
tézkého priabéhu chfipky. O¢kovani proti chfipce u téhot-
nych Zen je pfistup, ktery poskytuje jak pfimou ochranu
téhotné Zenég, tak nepfimou ochranu ditéti prostred-
nictvim transplacentarné prenesenych protilatek. To je
dulezité i vzhledem k tomu, Ze vakciny proti chfipce jsou
licencovany pro pouziti u dospélych a u déti ve véku od
6 mésicl. Z fady studii vyplyva, Ze déti narozené ocko-
vanym matkam maji nizSi nemocnost, nizsi riziko hos-
pitalizace a komplikaci (v€etné pobytu na JIPu) a kratsi
hospitalizaci.

Ockovani téhotnych Zen proti chfipce vede ke snizeni
nemocnosti o cca 50 % a téZ ke sniZzeni nemocnosti novo-
rozencl a kojenci do véku 2-3 mésicd.

Zkusenosti z Velké Britanie a z dalSich vyspélych zemi
ukazuji, Ze ockovani téhotnych Zen proti chfipce je reali-
zovatelné.

Zavér: Ockovani teéhotnych Zen mize chranit samotné
Zeny pred infekci, a tim potencialné i jejich nenarozené
dité. Mize také pfimo ochranit dité prostfednictvim speci-
fickych materskych protilatek prenesenych od matky pres
placentarni bariéru béhem téhotenstvi.

Proockovanost proti pertusi a chfipce. Vysledky Setreni
v UPMD Podoli

M. Liptakova’, J. Kostalova?, J. Kyncl, M. Maly?, M. Kfizova?,
H. Herman*, K. Fabianova*

10ddéleni epidemiologie infekcnich nemoci, Centrum epi-
demiologie a mikrobiologie, Statni zdravotni Gstav, Praha,
Ceska republika; 20ddéleni biostatistiky, Statni zdravotni
dstav, Praha, Ceska republika; *Neonatologické oddéle-
ni, Ustav pro péci o matku a dité, Praha, Ceska republi-
ka; “Porodnické pracovisté, Ustav pro péci o matku a dité,
Praha, Ceska republika

Cile: PfestoZe se ocCkovani téhotnych Zen proti ¢erné-
mu kasli v Ceské republice (CR) doporucuje od roku 2015
a proti chfipce od roku 2011, idaje o proockovanosti v CR
nejsou k dispozici. Cilem studie bylo analyzovat ziskané
informace, stanovit miru proockovanosti a poskytnout pod-
klady pro dalSi odborné aktivity.

Metody: Pomoci dotaznikového Setfeni byla provedena
prospektivni observacni nemocnicni studie k posouzeni
sociodemografickych charakteristik matky, stavu ockova-
ni proti ¢ernému kasli a chfipce a zdroju doporuceni pro
ockovani matek béhem téhotenstvi. Dotaznik byl distri-
buovan téhotnym Zenam v predporodni ambulantni péci,
pfi pfijeti do porodnice k porodu nebo pred opusténim
porodnice Ustav pro péci o matku a dité (UPMD) v Praze
v obdobi 1. 9. 2020 - 31. 8. 2021. Vysledky jsou prezento-
vany formou deskriptivni analyzy pomoci softwaru STATA
(verze 14).

Vysledky: Z 5475 Zen, které béhem sledovaného obdo-
bi jednoho roku porodily, vyplnilo dotaznik 4617 (84 %)
a byly zahrnuty do analyzy. Primérny vék Gcastnic studie
(n=4592) byl 33 let (rozmezi: 18-51 let), nejvice (42 %) ve
vékové kategorii 30-34 let. VétSina (69,7 %) Zen ukonCila
vysokoskolské vzdélani, nejvice Zen pred zahajenim stu-
die bylo bezdétnych (58,5 %) nebo mélo jedno dité (32,5
%). Méné nez 2 % zen uvedlo, Ze bylo béhem téhotenstvi
ockovano proti cernému kasli (1,6 %) nebo chfipce (1,5 %).
Pouze 12 % zen védélo o moznosti nechat se ockovat proti
pertusi v téhotenstvi a 21 % o moznosti ockovani proti
chfipce v téhotenstvi.

Zavér: Pocet Zen, které byly v téhotenstvi ockovany proti
cernému kasli nebo chfipce, byl velmi nizky. Je potfebné
zvysit informovanost o existujicim doporuceni ockovani
v téhotenstvi mezi laickou i odbornou vefejnosti a zdu-
raznit benefity tohoto ockovani, aby se proockovanost té-
hotnych proti pertusi a chfipce zvysila. Je nutné oslovit
odborniky, zejména v oborech gynekologie a porodnictvi
a prakticky lékaF pro dospélé. Cilem je zaclenit doporuceni
pro ockovani téhotnych do bé&zné prenatalni péce v CR.

Vybér z literatury:

1. Bartolo, S., et al. Determinants of influenza vaccination uptake in
pregnancy: a large single-Centre cohort study. BMC pregnancy and
childbirth, 2019, 19.1: 1-9.

2. Laenen, J., et al. Influenza and pertussis vaccination coverage in
pregnant women. Vaccine, 2015, 33.18: 2125-2131.
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Podpora projektu: Tento projekt byl podporen grantem
institucionalni podpory MZ CR ,Sledovani proockovanosti
tehotnych Zen proti pertusi a chfipce”

Ockovani proti chfipce

P. Pazdiora
Ustav epidemiologie LF v Plzni, UK, Plzefi, Ceska republika

KaZdorocné si fada obyvatel republiky klade otazku:
Mam se nechat ockovat proti chfipce a proc?

V pfednasce jsou shrnuty zakladni Gdaje o vhodnosti
kazdorocni vakcinace proti této infekci.

Z dostupnych podkladi jsou shrnuty divody ockova-
ni i neockovani, tak jak je uvadéli (uvadéji) respondenti.
Vyznamnou charakteristikou, ktera ovliviiuje zajem o ocko-
vani, je mj. vzdélani a vék. Ziskané (daje o proockovanos-
ti v riznych ¢astech populace ilustruji soucasny zajem
o ockovani proti chfipce. Podle predbéznych dat bylo v roce
2021 ockovano 16,5 % osob s kardiovaskularnim one-
mocnénim, 21,4 % s diabetes mellitus a 24,0 % s CHOPN.
V ramci vékoveé skupiny 65letych a starSich vakcinace pro-
béhla u 26,7 % osob (rozpéti v jednotlivych krajich 22.0-
30,1 %).

| kdyz proockovanost proti chfipce v CR pomalu roste,
patfime stale mezi zemé s nejnizsi proockovanosti bez
ohledu na opakovana doporuceni odbornikd.

Respiracné syncytialni virus, vyznam a moznosti specifickée
prevence

P. Pazdiora
Ustav epidemiologie LF v Plzni, UK, Plzefi, Ceska republika

Respira¢né syncytialni virus (RSV) patfi mezi RNA viry.
V soucasnosti je fazen do celedi Pneumoviridae; déli se na
dva zakladni subtypy A a B, v ramci kterych jsou rozliSovany
cetné genotypy. RSV vyvolava Sirokou Skalu onemocné-
ni. Mezi nejzavaznéjsi projevy u déti do 5 let véku patfi
bronchiolitidy a pneumonie s moznym rozvojem astmatu.
Castou komplikaci u méné zavaznych priibéhi (nasofaryn-
gitis, bronchitis) je otitis media. U starSich déti a dospélych
probiha infekce klinicky méné zavazné, ke zhorseni klinic-
kych projevii dochazi u osob ve véku 65 let a vice a u lidi
s imunodeficitem. Celosvétové se odhaduje u déti do 5 let
véku rocni vyskyt hospitalizaci v souvislosti s infekci RSV
na 3,4 milionu a pocet imrti na 55-200 000. Onemocnéni
se vyskytuje prevazné v zimnich mésicich, k epidemickym
vyskytl doslo v sezoné 2018/2019 a 2021/2022.

V soucasnosti neni k dispozici cilena specificka lécba.
Z dostupnych preventivnich opatfeni je k dispozici pouze
pasivni imunizace lidskymi monoklonalnimi protilatkami
(mAb). VyuZivaji se pred nastupem sezony infekci RSV v 1.
roce Zivota. Tato imunizace ma radu nevyhod, dotyka se jen
cca 2 % déti s indikaci aplikace. Lécivo ma kratky polocas
rozpadu (19-27 dni), a proto se musi aplikovat v mésicnich
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intervalech. Situaci castecné Fesi v soucasnosti vyvijené
mAb s del$im polo¢asem rozpadu (63-73, resp. 73-88 dnu)
a vys$Sim neutralizacnim efektem.

Po problémech s aplikaci formalinem inaktivované
ockovaci latky v 60. letech minulého stoleti se vyvijeji dal-
1 ockovaci latky na jiném principu. Realnou moznosti, jak
chranit novorozence a déti v prvnich mésicich zivota je
ockovani tehotnych Zen - zkouseji se proteinové vakciny
bez adjuvans. Vysledky publikovanych klinickych studii
uvadéji snizeni rizika hospitalizaci 0 6-37 % (déti ve véku
0-2 mésice), resp. 30-46 % (déti ve véku 3-5 mésicu).

Klinické studie zamérené na dlouhodobou ochranu
starSich déti a dospélych vychazeji z proteinovych vakcin
s adjuvans a ze Zivych oslabenych vakcin, pfipadné va-
zanych na vektor. Realné se pocita se zavadénim téchto
ockovacich latek za 5-10 let.

Vzhledem k tomu, Ze v soucasnosti ve vétSiné zemi chy-
béji pfesna epidemiologicka a virologicka data o cirkulaci
plvodce téchto zavaznych infekci, byl Evropskym stfedis-
kem pro prevenci a kontrolu nemoci vyhlasen surveillance
program, do kterého se zapoji i Ceska republika.

0&kovani rizikovych pacienti

L. Petrousova
Klinika infekcniho lekarstvi Ostrava, LF Ostravska univer-
zita, Ceska republika

Uvod: 0d roku 2018 je vakcinace proti pneumokoko-
vym, meningokokovym, hemofilovym infekcim a chfipce
hrazena rizikovym skupinam pacientd, jedna se o pacien-
ty s asplenii a hyposplenismem, osoby po transplantaci
hemopoetickych bunék, osoby po prodélaném invazivnim
meningokokovém onemocnéni (IMO) a invazivnim pneu-
mokokovém onemocnéni (IPO) a dale osoby se zavaznym
imunodeficitem. Od 1. 1. 2022 je mozZné zahajit vakcinaci
i pred planovanou splenektomii.

Pro prevenci invazivnich pneumokokovych onemocnéni
je v soucasnosti s vyhodou vyuzit 20valentni konjugovanou
vakcinu, ktera vSak doposud nema schvalenou Ghradu. Plné
hrazenou vakcinou je 23valentni polysacharidova vakcina.
DalSi mozZnou variantou je kombinace 13valentni konju-
gované vakciny za Ghrady pacientem a za 8 tydni pfidat
jesté 23valentni polysacharidovou vakcinu k rozsifeni sé-
rotypového pokryti.

K prevenci meningokokovych invazivnich onemocnéni
jsou k dispozici vakciny proti séroskupiné B, které jsou apli-
kovany dle SPC dané vakciny a tetravalentni vakciny proti
séroskupinam A, C, Y, W jsou aplikovany ve dvou davkach
v rozestupu 8 tydnd.

Vakcina Hiberix, urcena k prevenci hemofilovych infekci,
je podavana v 1 davce, pro dospélé pacienty mimo SPC,
vyuzitl je mozné v ramci specifického lécebného postupu.

Cil: Prezentace vlastnich zkusSenosti s vakcinaci riziko-
vych skupin pacientd.

Metody: Pacienti ockovani na Klinice infekéniho lékar-
stvi FN Ostrava v obdobi 2018-8/2022.
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Vysledky: V obdobi od roku 2018 do srpna 2022 bylo
ockovano celkem 85 pacientl po splenektomii, vékové
sloZeni pacientt bylo od 2 let do 85 let, 5 pacienti bylo
ockovano pred splenektomii, 41 pacientli bylo o¢kovano
do 3 mésicl po operaci, 39 pacientt mélo delSi odstup od
splenektomie s maximem 50 let. V uvedeném obdobi bylo
ockovano 41 pacientl po transplantaci hemopoetickcyh
bunék, vsichni nejméné pul roku po transplantaci. Jeden
pacient po prodélaném IMO, 4 po prodélaném IPO, 8 pa-
cientd v souvislosti s lébou pripravkem Soliris. O¢kovani
u vSech pacient( probéhlo bez komplikaci. Nebyla zazna-
menana zadna prulomova infekce po ockovani.

Zavér: Vakcinace rizikovych skupin je zadouci, je stale
nutna edukace lékaru jinych odbornosti k provedeni vak-
cinace nebo aspofi k nasmérovani pacientl do center, kde
jim bude ockovani provedeno.

Proc ockovat proti IMO? Ma to smysl?

L. Sirakova,! I. Hanovcova,* R. Kracmarova?
!Fakulta vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany,
Hradec Kralové, Ceska republika;
2Klinika infek¢nich nemoci FN a LF UK Hradec Kralové,
Ceska republika

Invazivni meningokokové onemocnéni (IMO) pat-
fi mezi velmi zavazné, interhumanné prenosné infekcni
onemocnéni. Plivodcem je Neisseria meningitidis (zkra-
cené meningokok), gramnegativni diplokok, opouzdieny,
nesporulujici, citlivy k vlivim vnéjsiho prostfedi. Znamo
je 13 sérologickych skupin meningokokd, invazivni formy
onemocnéni zplusobuji nejcastéji séroskupiny A, B, C, W,
X a Y. Prenasi se kapénkami od manifestné nemocné-
ho jedince, ale i od asymptomatického nosice. Nosicstvi
(asymptomaticka kolonizace hornich cest dychacich) do-
sahuje v CR 10-15 %. Nosi¢ sam neni v riziku vzniku IMO,
ale predstavuje potencialni riziko pro své okoli. Klinickou
formou onemocnéni (IMO) je meningokokova sepse, me-
ningokokova meningitida ¢i jejich smiSena forma. | pres
vCasné zahajeni lé¢by dosahuje smrtnosti 8-15 % (v pfi-
padé sepse az 25 %) a k Gmrti mGze dojit za 24-48 hodin
od objeveni se prvnich pfiznaki. Casty byva perakutni
pribéh onemocnéni s nahlym zacatkem z pocitu plného
zdravi. Incidence IMO je nejvyssi u déti od narozeni do 11
mésict véku a od jednoho do ¢tyf let, dale u adolescentl
a mladych dospélych ve véku od 15-24 let. | v pripadé
vyléceni hrozi trvalé nasledky, jakymi jsou napf. amputa-
ce, mentalni retardace nebo hluchota. Anamnéza obtizi
byva zpravidla kratka, prevladaji febrilie, bolesti hlavy
a schvacenost. U septické a smisené formy onemocné-
ni byva patrny petechialni vysev. Vzhledem k rychlému
nastupu nebyva Gvodem elevace zanétlivych markerd,
coz muze byt nékdy matouci a mlze vést k oddaleni dia-
gnostiky i [éCby. Diagnoza je ve vétsiné pfipadu klinicka,
doplnéna naslednym vysetfenim krve a zejména likvoru
(mikroskopie, kultivace, aglutinace a PCR). Pfi suspekci

na IMO je potreba neprodlené prevést pacienta na spe-
cializované lizko a co nejdfive zahajit terapii (nejlépe
uz v pfednemocnicnim prostredi). Lekem volby je cefa-
losporin 3. generace, pfi zjiSténé dobré citlivosti lze stale
pouzit vysoké davky krystalického penicilinu G (G-PNC).
Pfi alergii na betalaktamy pak makrolid, popf. zaloZzni ATB
chloramfenikol. Nejvyznamnéjsi a nejicinnéjsi ochranou
proti vzniku IMO zlstava ockovani a to zejména malych
déti a adolescentd. Vakcinovani by méli byt i cestovatelé
a tzv. rizikové osoby. Novinkou od ledna 2022 je hrazené
ockovani proti onemocnéni vyvolaném meningokokem
séroskupiny B, bude-li ockovani zahajeno prvni davkou
do dovrseni 12. mésice véku ditéte nebo v obdobi od
dovrseného 14. do dovrseného 15. roku véku adolescenti
a ockovani proti onemocnéni vyvolaném séroskupinami
A, C, W, Y pokud bude provedeno v obdobi od jednoho do
dvou let véku kojence a rovnéz u adolescentl v obdobi od
14 do 15 let véku. Tim se ocekava narist proockovanosti
zejména v nejohrozZenéjsich vékovych skupinach a pokles
rizika onemocnéni v proockované populaci.

Kazuistiky: predkladame dvé kazuistiky IMO, pacient
hospitalizovanych na KIN FNHK v roce 2018 a 2019. Prvni
se tyka 17leté divky, bez vyraznéjsich komorbidit, s kratkou
anamnézou bolesti hlavy, zvraceni a rychle nastupujici
poruchou védomi. V likvorovém nalezu byly zmnoZené ele-
menty s prevahou polymorfonukleart, elevovany protein
i laktat, hypoglykorachie. Klinicky stav odpovidal sepsi
s meningitidou, na kizi byly patrny sufiize (dolni vicka,
pravé rameno, levé lytko). Kultivaéné i metodou PCR byla
v likvoru prokazana Neisseria meningitidis séroskupiny C,
divka byla lécena ceftriaxonem a kortikoidy. Hospitalizace
byla komplikovana rozvojem akalkulozni cholecystitidy
a perikarditidou (nejspise v disledku meningokokcémie)
s nutnosti prekladu na specializované kardiologické pra-
covisté. Druha kazuistika se tyka 6mésicniho dévcatka,
které doposud nestonalo, s jednodenni vysokou horeckou
a rychlym nastupem spavosti, vyklenutou velkou fonta-
nelou. Pfi pfijmu byly pfitomny znamky meningealniho
drazdéni a velmi nepatrné petechie na nartu a bércich.
Likvorovy nalez svédcil rovnéz pro purulentni meningiti-
du, pleocytoza, hypoglykorachie, zvySena hladina protei-
nu i laktatu. | v tomto pripadé byla prokazana Neisseria
meningitidis séroskupiny C (kultivacni a PCR vySetfent li-
kvoru). Zalé€ena byla Gvodem ceftriaxonem a po zjisténé
citlivosti vysokymi davkami G-PNC. | zde byla hospitalizace
komplikovana, a sice rozvojem pneumonického infiltratu
a lateralizovanymi kfecemi pfi opétovném vzestupu teplot.
Obé divky byly dispenzarizovany v neuroinfekcni poradné
KIN FNHK.

Zavér: IMO neni sice onemocnéni Casté, je viak Zivot
ohroZzujici a to zejména v nejmladsich vékovych kategoriich
a u adolescentd. Je preventabilni ockovanim. Snahou je
zajistit co nejkomplexnéjsi, nejdelsi a nejéasnéjsi ochranu
ockovanych. S novinkami v ihradé ockovani platnymi od
1. 1. 2022 se CR stava prvni evropskou zemi s hrazenym
ockovanim adolescentd.
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Ockujeme proti IMO a IPO - kde jsme a kam sméfujeme

J. Smetana
Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi
U0, Hradec Kralové, Ceska republika

Invazivni meningokokova onemocnéni (IMO) a invazivni
pneumokokova onemocnéni (IPO) patfi mezi vyznamné
bakterialni infekce preventabilni vakcinaci. Jejich postaveni
v narodnim imunizacnim programu je vSak odlisné, cozZ je
dano jednak vyvojem a dostupnosti vakcin a jednak i Ghra-
dou vakcinace ockovanym. V poslednim obdobi v obou
oblastech doslo k vyznamnym zménam. Na trh pfichazeji
nové ockovaci latky a méni se i Ghrada ockovani.

U IMO doslo od 1. 1. 2022 k Gpravé dhrady vakcin u de-
finovanych vékovych skupin, u déti a adolescentt. Aktualné
je hrazena vakcinace proti IMO zplsobenym meningoko-
kem skupiny B, je-li ockovani zahajeno do dovrseni 12
mésice véku nebo od dovrseni ¢trnactého do dovrseni
patnactého roku véku, a skupin A, C, W a Y, je-li ockovani
provedeno jednou davkou od dovrseni prvniho do dovrseni
druhého roku véku nebo od dovrseni ctrnactého do dovr-
Seni patnactého roku véku. Hrazenou sluzbou je i ockovani
provedené po uplynuti uvedenych stanovenych termind,
pokud doslo k odloZeni aplikace jedné nebo vice davek
ockovacich latek z diivodu zdravotniho stavu ockované-
ho. Nadale plati i Ghrada ockovani u osob s definovanym
zdravotnim rizikem. Caste¢na zména nastala u splenekto-
mif, kdy doslo k rozSifeni Ghrady i na osoby s indikovanou
splenektomii. O¢kovani provedené pred planovanou sple-
nektomii ma nepochybné lepSi imunitni odezvu, nez po
provedeni splenektomie. VSeobecné se pro dosazeni co
nejsirsi protekce doporucuje kombinované vyuZziti obou
typu vakcin z divodu pokryti SirSiho spektra meningokoka.

V pripadé IPO je na misté zminit zejména rozSifova-
ni spektra dostupnych vakcin u dospélych osob. Na trh
prichazeji 15 a 20 valentni pneumokokové konjugované
vakciny (PCV), u kterych se da predpokladat, ze vyznam-
né zasahnou do odbornych doporuceni a realné praxe,
kdy mohou spektrum stavajicich vakcin doplnit nebo je
zcela nahradit. Vyhodou téchto novych vakcin je narist
sérotypového pokryti viéi stavajicim vakcinam ve srov-
nani s polysacharidovou vakcinou PPSV23 (u PCV20 téméf
vyrovnani), ale zejména vyssi imunogenita vici polysacha-
ridovym vakcinam. Je zde potencial k vyznamnym zménam
doporucenych vakcinaénich schémat, kdy je diskutovano
0 mozném prechodu u sekvenéniho schématu u osob star-
Sich 65 let nebo u osob s rizikovymi faktory bez ohledu na
vék a u institucializovanych osob z kombinace PCV13 +
PPSV23 na kombinaci PCV15 + PPSV23, resp. na samostatné
podavani pouze PCV20 bez nutnosti pokracovat v sekvenc-
nim schématu. Toto jednorazové ockovani jednou davkou
vakciny by nepochybné vedlo k vyssi compliance ockova-
nych, ale i ockujicich. Spolu s tim by se dal oCekavat narust
proockovanosti.
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Infekéni nemoci u uprchliki: klinika a diagnostika

F. Stejskal

Klinika infekcnich nemoci, 2. LF UK a FN Bulovka, Praha;
Ustav imunologie a mikrobiologie, 1. LF UK a VFN, Prahg;
Infekéni oddéleni, KN Liberec, Ceska republika

Nejvétsi migracni vlny se objevuji v ramci valecnych
i obCanskych konfliktl a pfinasi zvysené riziko Sifeni béz-
nych, ale i zavaznych infekénich nemoci. V. moderni historii
Ceskeé republiky probéhla fada migraénich vin: v priibéhu
konfliktu v Bosné a Hercegoviné (1992), v Kosovu (1999),
béhem cecenské valky (1999-2000), po ukonceni valky
v Afghanistanu (2021) a po vypuknuti valky na Ukrajiné
(Gnor 2022). BEhem Evropské uprchlické krize v disledku
valky v Syrii v letech 2015-16 pfiSlo do zapadni Evropy
kolem 2 milionu uprchlikd. U migrantd z Afriky byly zazna-
menany exotické infekce pfipady, epidemického navrat-
ného tyfu a kozni difterie. V poslednich deseti letech, pred
valkou na Ukrajiné, bylo v CR kazdoro¢né evidovano kolem
1500 azylant(. Nej¢ast&jsimi chronickymi infekcemi byly
hepatitidy B, C, HIV, tuberkuloza, kapavka, syfilis a svrab.
K ukrajinskym uprchlikiim se pfistupuje jako k Ceskym
pacientim a vySetfuji se predevsim ti se zdravotnimi po-
tizemi. Pfevazuji bézna respiracni a stfevni onemocnéni,
pouze vzacné jsou zachyceny hepatitidy B, C nebo HIV.
U nich je dileZita véasna dispenzarizace a zajisténi [écby.
S trvanim valeénych operaci, chladnym zimnim pocasim
muze k Sifeni nékterych zavaznych infekci dojit. Neni viak
pravdépodobné, Ze by byly importovany na nase zemi.
Posledni mésice ukazaly, Ze mohou byt importovany
a Sifit se ve vyspélych zemich i dfive eradikované a vak-
cinaci preventabilni, infekce. V ¢ervnu 2022 byl v odpad-
nich vodach v Londyné opakované detekovan vakcinacni
virus poliomyelitidy typu 2 (VDPV2). V Cervenci 2022 byl
zachycen pfipad akutni chabé parézy zpisobeny VDPD2
u neockované osoby v okrese Rockland ve staté New York
v USA. V obou pfipadech byly polioviry geneticky pfibuz-
né izolatim detekovanym v odpadnich vodach v Izraeli.
V CR, Rakousku a Svycarsku se v roce 2022 objevily pfipa-
dy respiracni i kozni formy difterie, vétSinou u uprchliki
z Afghanistanu. Pretrvava i riziko importu a Siteni spalnicek.
Pfi zvazovani vyznamu importu jednotlivych infekcnich
chorob je dileZita spravna stratifikace zdravotnich rizik.
Nejduilezitéjsi je stratifikace epidemiologicka, odlisit rizika
vice a méné zavazna, sledovat, z jakych oblasti uprchlici
pfichazi. Dulezita je i stratifikace casova, jak dlouho potize
trvaji a kdy rizikovou oblast opustili. Rozdilna jsou rizika
v détské a dospélé populaci. Velmi uzitecné, ale nékdy
nedostupné jsou informace o absolvovaném ockovani,
typu vakcin a poctu davek. Soucasna situace klade vysoké
naroky na praktické lékaFe i ambulantni specialisty, ktefi
o uprchliky pecuji nebo v mistech azylovych zafizeni pra-
cuji. V pfednasce budou uvedeny algoritmy, ktera doporuci
postup a vySetfeni u migrantl s respiracnimi, prdjmovymi,
horecnatymi a koZnimi onemocnénimi i se Zloutenkou.
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Ockovani proti opi¢im nestovicim

M. Trojanek,* D. DraZan?
IKlinika infekcnich nemoci a cestovni mediciny 2. LF UK a FN
Motol; 2DD ordinace, s.r.o.

Virus opicich neStovic patfi do stejné skupiny virtl jako
napr. viry pravych a kravskych nestovice a virus vaccinia.
Edward Jenner, ktery (spésné naockoval virem kravskych
nestovic proti nestovicim pravym, je povaZovan za vyna-
lezce ockovani. Diky vakcinaci se pravé nestovice podafilo
eradikovat a oficialné to bylo potvrzeno Svétovou zdravot-
nickou organizaci v roce 1980. Virus opicich nestovic byl
objeven v roce 1958 na laboratornich opicich v Dansku.
Prvni lidsky pfipad byl zaznamenan v roce 1970 v Zaire
(dnesni Demokraticka republika Kongo). Mimo Afriku, do
USA, byl poprvé importovan v roce 2003. Virus opicich ne-
Stovic je v porovnani s virem variola vyznamné méné in-
fekéni i méné virulentni. vV 80. letech 20. stoleti, tedy v dobé
jiz po eradikaci varioly a ukonceni vakcinacniho programu
bylo zjisténo, Ze lidé ockovani proti variole maji nizsi riziko
ziskani opicich nestovic. Pfibyvani pfipadl a malych epide-
mii pravdépodobné souviselo s postupnou ztratou kolek-
tivni imunity po ukonceni vakcinaéniho programu. Globalné
se virus opicich nestovic zacal Sifit na jare tohoto roku a na
konci Cervence Svétova zdravotnicka organizace prohlasila
opici nestovice za “hrozbu pro verejné zdravi mezinarodni-
ho vyznamu” (PHEIC). V soucasné dobé je v Ceské republice
v omezeném mnozstvi dostupna ockovaci latka MVA-BN
(Modified Vaccinia Ankara-Bavarian Nordic), ktera byla v le-
tosnim roce na zakladé datech o imunogenité schvalena
k prevenci opicich nestovic. Vakcinu je mozné vyuZit bud
k preexpozicni profylaxi u rizikovych skupin nebo pro pos-
texpozi¢ni profylaxi. Pro nizkou dostupnost bylo schvaleno
alternativni davkovaci schéma pro intradermalni aplikaci.
Vakcina nema zadnou specifickou kontraindikaci ani znamé
specifické nezadouci tGcinky. Je mozné ji aplikovat soucasné
s kteroukoli jinou ocCkovaci latkou. Pro teoretické riziko
myokarditidy jako neZadouciho G¢inku nemusi byt vhodné
aplikaci planovat se soucasnou aplikaci o¢kovani proti ne-
moci covid-19. Nékteré otazky kolem ockovani proti opicim
nestovicim zatim nejsou vyjasnény.

i ews

Hodnotenie vedlajsSich prihod po ockovani

I. Urbancikova,” M. Jesenak 2

TCentrum pre oCkovanie deti s Romplikaciami po ockovani
a kontraindikaciami ockovania, Detska fakultna nemocnica
Kosice, Ustav epidemiolégie UPJS LF Kosice, Slovenska re-
publika; 2Klinika deti a dorastu, Jesseniova lekarska fakulta
UK v Martine, Univerzitna nemocnica Martin, Slovenska
republika

VedlajsSie prihody po ockovani sa vyskytuji pomerne
zriedkavo v porovnani s celkovym poctom podanych davok

vSetkych vakcin na celom svete. VedlajSim prihodam sa
vSak venuje vyznamna pozornost z pohladu hodnotenia
bezpecnosti aplikacie konkrétnej vakciny.

NajCastejSie sa v praxi vyskytuji ocakavané vedlajsie
prihody, ktoré mozu vzniknit v casovej alebo pricinnej
slvislosti s podanim ktorejkolvek vakciny. Vedlajsie pri-
hody sa rozdeluji do dvoch zakladnych skupin: skutocné
prihody, ktoré vznikli priamo z dovodu podania konkrétnej
vakciny, zvycajne ako dosledok imunizacie a sprievodné
prihody, ktoré sa mozu vyskytnit po ockovani, ale pria-
mo pricinne neslvisia s podanim vakciny ani imunizaciou.
V praxi, nie vSetky hlasené prihody pocas a po ockovani
spliaji diagnostické kritéria pre klasifikaciu ved!lajsich
ac¢inkov vakcin.

V scasnosti sa pri posudzovani vedlajsich prihod
vyuZzivaja Standardné definicie pripadov, ktoré stanovuji
klinické symptomy, laboratorne, zobrazovacie a patolo-
gické nalezy a postupy na zber (idajov, analyzu a ich pre-
zentaciu. Podla uvedenych kritérii sa vedlajSie prihody
rozdelujd do troch kategorii: definitivny potvrdeny pri-
pad, pravdepodobny pripad a mozny pripad. Z pohladu
klinického prejavu sa vedlajSie prihody delia na lokalne
a celkové. Samostatn( kategoriu predstavuja alergické
reakcie.

Ocakavané vedlajsie prihody a frekvencia ich vyskytu
sl uvedené v sumarnych charakteristikach produktov
(SPC) vakcin. Frekvencia vyskytu je hodnotena percentom
vyskytu vedlajSich prihod u oc¢kovanych osob nasledov-
ne: velmi ¢asté reakcie (> 10 %), ¢asté (1-10 %), mene;j
casté (0,1-1 %), zriedkavé (0,01-0,1 %) a velmi zriedkavé
(< 0,01%). Z individualneho pohladu sa hodnoti u ocko-
vanej osoby intenzita vedlajSej prihody.

vacsina ocakavanych vedlajSich prihod po ockovani
je prechodného charakteru, bez dlhodobych klinickych
nasledkov alebo komplikacii. Zavazna vedlajsia prihoda
po ockovani vSak moze predstavovat u ockovanej osoby,
ale aj u ockujiceho zdravotného personalu dévod na
obavy z dalSieho ockovania. Z nasledovného dovodu je
potrebné poznat zakladné pravidla manazmentu vedla-
jSich prihod po ockovani, ako aj spravne kontraindikacie
ockovania.
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Pandemie COVID-19, spory o vakcinaci a konspiracni peklo
jako dusledek falesnych kauzalnich atribucii

M. Vasecka
Bratislava Policy Institute, Bratislava, Slovensko

Prispévek se zaméruje na priciny exploze konspirac-
nich tezi tykajicich se pandemie COVID-19 a zasazuje je
do kontextu paradigmalnich zmén, ke kterym dochazi ve

spolecnosti pozdni moderny. Autor analyzuje vyzkumy ve-
fejného minéni, které mapuji vyvoj nazoru na pivod a fe-
Seni pandemie COVID-19 a na problém vakcinace samotné.
Analyza, nabizejici sociologicka, socialné-psychologicka
i psychologicka vysvétleni, se opira o koncepty socialnich
reprezentaci, kauzalnich atribuci, dabelské kauzality i filtro-
vaci bubliny. Prispévek tak analyzuje procesy, v ramci kte-
rych se pandemie COVID-19 stala rozhodujicim momentem
polarizace a fragmentarizace soucasné post-spolecnosti.

POSTERY

Séroprevalence klistové encefalitidy v dospélé populaci
Ceské republiky

I. Hanovcova?, M. Malikova,’ R. Chlibek,* . Smetana,® L.
Sirakova,! P. Polcarova?

!Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi
Univerzity obrany, Hradec Kralové, Ceska republika; 2Sekce
vojenského zdravotnictvi Ministerstva obrany, Hradec
Kralové, Ceska republika

Cile: Ceska republika patfi dlouhodobé k zemim s nej-
vysSi incidenci virové klistové encefalitidy (TBE) v Evropé.
V letech 2000-2010 patfila k nejvice postizenym zemim
Evropy a od roku 2015 dochazi v CR ke kontinualnimu na-
ristu incidence TBE. Cilem séroprevalenéni studie bylo
stanoveni IgG protilatek proti viru klistové encefalitidy
(TBEV) u dospélych osob ze tfi oblasti CR.

Metody: Hladiny protilatek IgG proti TBEV byly stanove-
ny metodou ELISA. Od 3 tisic G¢astniki studie byly formou
dotaznikového Setfeni ziskany kromé zakladnich demo-
grafickych dat i idaje o frekvenci jejich pobytu v pFirodg,
expozici kousnuti klistétem, prodélani klistové encefalitidy
a ockovani proti TBEV.

Vysledky: Dle (dajl z dotaznik( respondentd byla pri-
mérna proockovanost ve sledované skupiné v roce 2015
27,67 %, nejvyssi v regionu s dlouhodobé nejvyssi inciden-
ci TBE v Ceskych Budé&jovicich - 51,83 %, v regionu Brno
34,02 % a v regionu Hradec Kralové 19,96 %. Primérna
zjiSténa séropozitivita v celéem souboru byla 27,74 %, nej-
vysSi ve vékové skupiné 18-29letych (35,3 %) a klesala
s pribyvajicim vékem aZz do vékové kategorie 50-59 let
(22,7 %), ve starsich vékovych skupinach pak ziistavala na
stejné drovni. Anti-TBEV protilatky byly nalezeny u 88,2 %
ockovanych osob a u 4,4 % neockovanych jedinci. Hladiny
protilatek se u ockovanych a neockovanych osob statisticky
vyznamné liSily a jejich koncentrace se snizovala u obou
skupin s vékem. Mezi muzi a Zenami nebyly zaznamenany
statisticky vyznamné rozdily. Ve skupiné osob udavajicich
aplikaci posledni davky vakciny proti TBE pred 15 az 20 lety
byly nalezeny protilatky jesté u 73,7 % osob s primérnou
koncentraci 1 184 VIEU/mlL.

Zavér: Proockovanost proti TBE v CR je na velmi nizké
rovni, v praméru dosahuje necelych 30 %, a znac¢né se lisi
v jednotlivych regionech. Vice jak 50% proockovanost byla
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zjisténa jen v regionu s dlouhodobé nejvyssi incidenci TBE.
Je znamo, Ze klistata infikovana virem TBE se v poslednich
letech objevuji i v oblastech, kde se dfive nevyskytovala.
Zvysujici se incidence onemocnéni TBE v CR jasné ukazuje,
Ze protekce obyvatelstva je nedostatecna.

Tato prace vznikla za financni podpory Ministerstva
obrany Ceské republiky - Dlouhodobého zaméru rozvoje
organizace Zdravotnicka problematika zbrani hromadného
niceni Fakulty vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany
Fakulty vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany.

Pohled vojakii Armady Ceské republiky na ockovani proti
covidu-19

K. Lesnakova,? M. Malikova,! R. Chlibek,* P. Polcarova,?
J. Smetana?

Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi
Univerzity obrany, Hradec Kralové, Ceska republika; 2Sekce
vojenského zdravotnictvi Ministerstva obrany, Hradec
Kralové, Ceska republika

Prevence ve formé ocCkovani proti covidu-19 zasad-
né zménila pribéh a pomohla snizit dopady pandemie.
Nazory na toto ockovani jsou vsak riizné zejména napfic
laickou verejnosti. Cilem prezentovaného dotaznikového
Setfeni bylo zjistit pohledy vojakl z povolani k ockovani
proti covidu-19 a analyzovat divody vedouci k odmitani
tohoto ockovani. Dotaznikové Setfeni probihalo v rezor-
tu Ministerstva obrany CR ve dvou etapach v roce 2021.
Dotazniky byly odeslany cestou Stabniho informacniho sys-
tému na vojenskeé Gtvary a zafizeni, kde odpovédné osoby
zodpovidaly za jejich vyplnéni a distribuci vojakim z povo-
lani. VSichni dotazovani byli starsi 18 let s rliznym stupném
dosaZeného vzdélani. Bfeznova etapa Setreni se zabyvala
potencialnim zajmem o ockovani proti covidu-19. Zafijova
etapa se zaméfila na zajem o posilujici davku u jiz plné
ockovanych osob. V ramci obou etap jsme se neockovanych
osob dotazovali na nej¢astéjsi divody vedouci k tomuto
rozhodnuti. Prvni etapy dotaznikového Setfeni se castnilo
23 886 vojakl z povolani a celkem 62 % z nich projevilo
zajem o ockovani proti covidu-19. Osoby odmitajici toto
ockovani v breznu 2021 uvedly v 36 % obavy z bezpecnosti
vakcin, v 27 % nedlvéru v dostate¢nou Gcinnost ockovani,
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v 25 % spoléhaly na prodélani nemoci a v 12 % mély ne-
gativni postoj vii¢i o€kovani obecné. Dotaznikového Setfeni
v zafi se (cCastnilo 23 245 vojaki z povolani a 79 % z nich
jiz bylo plné naockovano. Neockované osoby v zafi 2021
uvedly v 31 % obavy z bezpecnosti vakcin, v 27 % nedivéru
v dostatecnou Gcinnost ockovani, v 27 % spoléhaly na pro-
délani nemoci av 15 % mély negativni postoj vici ockovani
obecné. Zajem o posilujici davku mélo v zafi 61 % vSech
dotazovanych vojakl z povolani s dokoncenym zakladnim
ockovanim proti covidu-19. Z vysledkl vyplynulo, Ze ve sle-
dovaném obdobi bylo u vojakil z povolani dosazeno vysoké
miry proockovanosti proti onemocnéni covid-19. Zajem
o posilujici davku byl u vétSiny plné ockovanych vojaki
z povolani. Nejcastéjsimi pricinami odmitani ockovani byly
obavy z bezpecnosti a neddvéra v G¢innosti vakcin.

Nosicstvi Neisseria meningitidis u nastupujicich mladych
vojenskych profesionalui v obdobi pandemie onemocnéni
COVID-19

L. Sirakova, I. Hanovcova, M. Malikova, ). Smetana, R.
Chlibek
Fakulta vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany, Hradec
Kralove

Cil prace: Invazivni meningokokova onemocnéni (IMO)
predstavuji stale jednu z velkych hrozeb nejen pro nej-
mladsi vékovou kategorii déti, ale i pro adolescenty a mla-
dé dospélé. Vyssi pocet meningokokovych onemocnéni
je zaznamenavan i u specifickych rizikovych skupin, napf.
u studentl stfednich a vysokych Skol a pfislusnik( armady.
K nakaze dochazi po Gzkém kontaktu s klinicky nemocnym
jedincem, nejcastéji vSak s asymptomatickym nosicem.
Cilem nasi studie bylo zjistit vyskyt nosicstvi N. meningiti-
dis u mladych osob nové nastupujicich do Armady Ceské
republiky (ACR).

Material a metodika: V priibéhu srpna 2021 byly osoby
nové nastupujici ke sluzbé v ACR pozadany k Gcasti v pre-
zentované studii schvalené etickou komisi. Ucastnikiim
studie byly provedeny vytéry z nazofaryngu a z orofaryngu.
Soucasné bylo u kazdého z nich realizovano dotaznikoveé
Setfeni a podepsan informovany souhlas. Ziskané biologické
vzorky byly v den odbéru kultivacné zpracovany. U vétSiny
Gcastnikd studie byly vytéry zopakovany po 2-3 mésicich.

Vysledky: Do nasi studie bylo zahrnuto celkem 252 nové
nastupujicich mladych vojenskych profesionali, 201 muzi
a 51 Zen. Nosicstvi N. meningitidis bylo prokazano u 13
osob, coz ¢ini 5,2 % ze vSech testovanych, s prfevahou po-
zitivnich nalezi v letnim obdobi. Nosi¢i byli pouze muzi,
u zen nebyl meningokok zachycen. U nosicl prevaZoval
meningokok skupiny B nad netypovatelnymi (NG) kmeny.
Nebyly prokazany meningokoky skupiny A, C, W, X ani Y.
Uspé3nost izolace meningokokd byla vyrazné lepsi pri vyté-
ru provedeném z orofaryngu oproti vytériim z nazofaryngu.
Pouze v péti pfipadech ze 17 pozitivnich vytért Slo o sou-
Casny zachyt meningokok( z orofaryngu i z nazofaryngu,
samostatna izolace z nazofaryngu nebyla prokazana.

Zavér: Nizsi procento nosi¢stvi meningokoki u mladych
vojenskych profesionalt ve sledovaném obdobi roku 2021
v CR ve srovnani s podobnymi studiemi vojenskych kolek-
tivl v jinych zemich lze pficist aktualni epidemické situaci,
kdy prijata opatreni v souvislosti se snahou zabranit Sifeni
onemocnéni COVID-19 méla za nasledek ztratu sezonnosti
respiracnich nakaz a rovnéz jejich podstatné nizsi vyskyt
s ¢imz koreluje i sniZeni nosicstvi oproti obvyklé Grovni ve
sledované vékové kategorii.

Klicova slova: nosi¢stvi, meningokok, N. meningitidis,
invazivni meningokokova onemocnéni, vojensky kolektiv

Tato prace vznikla za financni podpory Ministerstva
obrany Ceské republiky - Specifického vyzkumu ¢&. SV/FVZ
202106 Fakulty vojenského zdravotnictvi a Dlouhodobého
zameru rozvoje organizace Zdravotnicka problematika zbra-
ni hromadneého niceni Fakulty vojenského zdravotnictvi
Univerzity obrany.

Prijato v podobé clanku Rk tisku do casopisu
Epidemiologie Mikrobiologie Imunologie.

Ambulantni poskytovatelia zdravotnej starostlivosti
a postoje k ockovaniu proti ochoreniu COVID-19

R. Ulbrichtova, V. Svihrova, J. Zibolenova, H. Hudeckova
Ustav verejného zdravotnictva, Jesseniova lekarska fakulta
v Martine, Univerzita Komenského v Bratislave, Slovenska
republika

Ciel: Hlavnym cielom prace bolo zistit a analyzovat
nazory a postoje k ockovaniu proti ochoreniu COVID-19
u poskytovateloch ambulantnej zdravotnej starostlivosti
v Zilinskom kraji.

Metody: Prierezova Stidia bola realizovana v priebehu
mesiaca september 2021. Do siboru bolo celkovo zapo-
jenych 1905 poskytovatelov ambulantnej zdravotnej sta-
rostlivosti. Prostrednictvom emailovych adries bol distri-
buovany anonymny online dotaznik. Distribiicia dotaznikov
prebiehala pod zastitou Zilinského samospravneho kraja.

Vysledky: Navratnost dotaznika predstavovala 27,9 %
(532 pracovnikov), z toho 417 lekarov, 88 inych zdravot-
nickych pracovnikov a 27 nezdravotnickych pracovnikov.
Subor tvorilo 390 (73,3 %) Zien a 142 (26,7 %) muZov.
Zaockovanost v sledovanom siibore predstavovala 92,6 %.
Priemerny vek bol 51,8 + 12,6 rokov s priemernou d{Zkou
pracovnej expozicie 21,8 + 13,5 rokov. Strach z ochorenia
COVID-19 vykazovali vo vacsej miere zaockovani respon-
denti v porovnani s neockovanymi (6,1 + 2,8 vs. 4,1 + 2,9;
p = 0,001). Medzi najcastejSie motivy k ockovaniu patrili
snaha chranit rodinu a snaha zabranit nakaze pri vykone
povolania. Ako najcastejSie uvadzané dovody odmieta-
nia ockovania boli obavy z bezpecnosti vakcin a nedovera
v Gcinnost vakcin.

Zaver: Zdravotnici zohravaji vyznamn Glohu pri ovply-
viovani rozhodnuti o ockovani a mézu byt napomocni pri
presadzovani ockovania u Sirokej verejnosti. Nase vysledky
potvrdili, Ze lekari maji vyssiu zaockovanost a nizsiu vaha-
vost dat sa zaockovat ako nelekari.
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Sérotypy vyvolavajici invazivni versus neinvazivni
pneumokokové onemocnéni u déti pod 5 let véku v letech
2014-2021, data Narodni referencni laboratofe pro
streptokokové nakazy

S. Vohrnova, J. Kozakova

Narodni referencni laborator pro streptokokové nakazy,
Centrum epidemiologie a mikrobiologie, Statni zdravotni
ustav, Praha, Ceska republika

Ovod: Cilem prace je srovnat sérotypy Streptococcus
pneumoniae zpusobujici invazivni pneumokokové onemoc-
néni (IPO) se sérotypy vyvolavajici neinvazivni pneumoko-
kové onemocnéni (non-1PO) u déti do 5 let véku.

Metoda: V Ceskeé republice je zaveden surveillance pro-
gram k monitorovani vyskytu IPO. Surveillance non-IPO
neni zavedena. V letech 2014 aZ 2021 bylo do Narodni
referencni laboratofe pro streptokokové nakazy (NRL/STR)
doruceno celkem 399 izolatl S. pneumoniae, které vyvolaly
infekéni onemocnéni u déti do 5 let véku. Ve 156 pfipadech
se jednalo o IPO (pneumonie se sepsi, sepse, meningitida),
v 243 pfipadech o non-I1PO (pfevazné infekéni onemocnéni
hornich cest dychaci a akutni otitis media).

Vysledky: V letech 2014 aZ 2021 bylo invazivni pne-
umokokové onemocnéni u déti do 5 let véku nejcastéji
zpusobeno sérotypem 3 (22,4 % vsech pfipadi 1PO), dru-
hy nejCastéjsi byl sérotyp 19A (14,7 %), tfeti nejcastéjsi
sérotyp byl 10A (4,5 %), nasledovaly sérotypy 6B, 14 a 35F
(3,2 % kazdy) a sérotypy 8, 22F a 23B (2,6 % kazdy), ostatni
sérotypy se vyskytovaly v méné nez 2% pripadl IPO.

U neinvazivnich pneumokokovych onemocnéni u déti
do 5 let byl nejéastéji identifikovan sérotyp 19A (23,5 %
viech pfipadd non-1P0), nasledovan sérotypem 3 (22,6 %),
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tfeti nejcastéjsi byl sérotyp 19F (6,2 %), nasledovaly séroty-
py 10A (4,5 %), 15C a 23B (4,1 % kazdy), 15A (3,3 %), ostatni
sérotypy se vyskytovaly v méné nez 3 % pfipadd.

Zavér: V letech 2014 aZ 2021 bylo do NRL/STR doruce-
no 399 izolatd vyvolavajicich pneumokokové onemocnéni
u déti do 5 let véku. Nejcastéjsi sérotypy vyvolavajici jak
invazivni tak neinvazivni pneumokokové onemocnéni byly
3 (22,4 % pripadu 1PO, 22,6 % non-IPO) a 19A (14,7 % pfi-
padi IPO, 23,55 % non.IPO).

Celkem 12,8 % pfipadi viech IPO a 11,9 % pfipadi non-
-IPO bylo vyvolano sérotypy, které jsou obsazeny v 10-va-
lentni pneumokokové vakcing, a 51,3 % vSech pfipadd IPO
a 59,3 % pripadd non-1PO bylo zpisobeno sérotypy, které
jsou obsazeny v 13-valentni pneumokokové vakciné.

Corynebacterium ulcerans jako puvodce difterie

. Zavadilova, J. Simlova, K. Tomanova

NRL pro pertusi a difterii, Centrum epidemiologie a mi-
krobiologie, Statni zdravotni istav, Praha, Ceska republika

Cile: Do Narodni referencni laboratore (NRL) pro pertusi
a difterii byl 20.4. 2022 dorucen izolat Corynebacterium
ulcerans od imunosuprimované pacientky k ovéreni iden-
tifikace a stanoveni produkce difterického toxinu. Kmen
byl izolovan z vytéru z nosohltanu. V pribéhu epidemiolo-
gického Setfeni Krajské hygienické stanice kraje Vysocina
bylo vySetfeno i domaci zvife (pes), které rodina pacientky
chova a u kterého bylo podezreni, Ze je zdroj infekce. 13.5.
2022 byl v NRL pfijat vytér z nosu a tlamy psa.

Metody: Material byl nasazen na kultivaci na krev-
ni agar (KA) a Clauberglv teluritovy agar. Suspektni
kolonie z Claubergova teluritového agaru byly dale
izolovany na KA. Identifikace bakterialni kultury byla
provedena hmostnostni spektrofotometrii pfistrojem
MALDI-TOF (Matrix-Assisted Laser Desorption/lonization
Time-of-Flight). Druhova identifikace byla potvrzena
biochemickym testem API Coryne. Metodou real-time
PCR byl detekovan tox gen. Izolat byl pomnozZen 48 h
v BHI (Brain-Heart-Infusion) bujonu, aby byl pfipraven
na fenotypovy test toxicity. Prikaz produkce difteric-
kého toxinu byl proveden metabolicko-inhibi¢nim ko-
lorimetrickym testem na tkanovych kulturach. U vSech
3 izolatu C. ulcerans byla provedena Multilolokusova se-
kvenacni typizace (MLST) pro zjisténi genotypu vzorka.

Vysledky: U imunosuprimované pacientky byla potvrze-
na identifikace Corynebacterium ulcerans a byla potvrzena
produkce difterického toxinu. Jako zdroj infekce byl po-
tvrzen pes, kterého rodina chova. Ve vytéru z nosu i tlamy
psa byl nalezen C. ulcerans s produkci difterického toxinu.
Izolaty od pacientky a od psa byly geneticky shodné, sek-
vencniho typu ST-331. Tento sekvenéni typ je u izolatt C.
ulcerans v Ceskeé republice pfevazujici.

Zavér: Jedna se o prvni zachyt toxigenniho korynebak-
teria v CR po 27 letech.
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Identifikacia kohort, ktoré prirodzene prekonali osypky
prostrednictvom dvoch metéd - séroprevalenény
a epidemiologicky pristup

I. Zibolenova, H. Hudeckova, E. Malobicka, R. Ulbrichtova
Ustav verejného zdravotnictva, Jesseniova lekarska fakulta
v Martine, Univerzita Komenského v Bratislave , Slovenska
republika

Ovod: Predpoklada sa, Ze trvanie imunity v pripade
ockovania proti osypkam je dlhodobé. Aj ked sa v siiCas-
nosti povazuje podanie dvoch davok vakciny za dostatocné
na ochranu pred ochorenim, do budiicna nie je mozné
vylicit diskusiu o potrebe tretej davky. Preto je potrebné
identifikovat imunitné diery/cielové skupiny v dospelej
populacii, u ktorych by bolo opodstatnené uvazovat o pre-
ockovani.

Ciel: Cielom prace je identifikovat kohorty z rozsahu
rocnikov narodenia 1955-1985, ktoré velmi pravdepo-
dobne ochorenie prekonali, kohorty, ktoré s velmi velkou
pravdepodobnostou boli len oc¢kované a do kontaktu s vi-
rusom sa nedostali a zmieSané kohorty, v ktorych cast osob
ochorenie prekonala a ¢ast bola len ockovana. V posledne;j
skupine kohort vyjadrime pravdepodobnost prekonania
ochorenia v zavislosti od roku narodenia.

Metady: Identifikaciu kohort sme urobili dvoma met6-
dami: prostrednictvom analyzy hladin protilatok z dat
z Imunologického prehladu 2018 (IP 2018) na Slovensku
a pomocou historickych epidemiologickych dat (EPIS). Na
urcenie podielu prekonanych v kazdom ro¢niku narodenia
(kohorte) bola v obidvoch metdodach pouZita nelinearna
regresia. Zavislou premennou bol v prvom pripade logarit-
mus medianu hladiny protilatok v danom roéniku narode-
nia, v druhom pripade podiel nahlasenych prekonanych

do veku 25 rokov. Nezavislou premennou bol v obidvoch
pripadoch rocnik narodenia. Funkcia bola zvolena v tvare
logistickej krivky.

Vysledky: Po aproximacii medianov logistickou krivkou
zistujeme, Ze zlom v hladine protilatok nastava priblizne
v kohortach narodenych okolo roku 1966, nasledne nasta-
va prudky pokles medianovej hodnoty hladiny protilatok,
k ustaleniu dochadza priblizne od kohorty 1975. Po trans-
formacii epidemiologickych dat na kohorty zistujeme, zZe
odhad podielu prekonanych prostrednictvom historickych
epidemiologickych dat je velmi podobny s prvou metodou.

Zaver: Aj ked seroprevalencia nedava kompletny ob-
raz o vnimavosti voCi ochoreniu, poskytuje velmi dolezZité
informacie o tom, kde potencialne hladat imunitné diery.
Indikatorom prekonania nie je séropozitivita ako taka, ale
prave kvantitativna vyska hladiny protilatok. Tento netra-
dicny pristup prinasa so sebou vyhodu, Ze pri rozhodovani
sa, Ci danl kohortu oznacit ako rizikovi alebo nie, berie
do Gvahy nielen informaciu o pritomnosti/nepritomnosti
protilatok ale aj o ich medianovej hladine v kohorte. Preto
dokaze tato metoda spolu v kombinacii s historickymi epi-
demiologickymi datami spravit toto rozhodovanie presnej-
sim. Je prekvapujice, Ze aj ked sl obidve metody Gplne od
seba nezavislé, davaji velmi podobné vysledky.

Literatara:

1. Orad verejného =zdravotnictva SR: Imunologicky pre-
hlad v Slovenskej republike v roku 2018 (séropreva-
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docasné a samy se upravi. Dcknvaneusnhy elreba mfnrmuva utom aby na pripadné symptomy upozornily ockujiciho zdravotnika. Jedilezite, aby byla zavedena opatreni zabrafiujici zranemvdusledkumdlob Uosobt rplcwh zavaznymaku nim hnrecnatymunemocnemmnehuaku niinfekei se ma podam vakeiny

Comirnaty odloit. Pfitomnost f kynizk p duvudkndtozemvakcmace Stejnéjakoujinjch ntramuskuldrnichinjekeije tfeba vakein podavat opalrné osobd [écbu bém strombocytop poruchamikoagulace. Uinnost, b

aimunogenicita vakciny nebyly hodnoceny ui h osob, véetné osob podstup presivni [écbu. Utinnost vakeiny Comirnaty, Comirnaty Original/Omicron BA.1 nehuCurmrnatyUngmaUDmmmn BA.4-5 mize bytu|munnkumpmmnnvanyshnsnbmzsw Doba ochrany poskytovana
vakeinou nenizndma, protoze je stale hodnncenavpmh\ha icich klmmkych siudich Pndohnelaku ujinych vakein je moing, e vakcinace vakcinou Comirnaty, Comirnaty Original/Omicron BA.1 nebo Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 nebude chrénit vSechny jejipfijemce. Osoby nemusibyt plné chrénény po dobu
7 dni po druhé davnevakmny, respektive po zakladnim ockovani 3 davkami vakciny Comirnaty 3 yg/davku. Interakce: Nebyly provedeny zadné studie interakci. Soucasné podani vakciny Comirnaty, Comirnaty Original/Omicron BA.1 nebo Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 s jinjmi vakcinami nebylo hodnoceno.
Fertilita, téhotenstvia kojeni: Tehotenstvi: Vakcinu Comirnaty ze v téhotenstvi podavat. Protoze rozdily mexi pripravky jsou omezeny na sekvenci spike proteinu aneexistujiklinicky vjznamné rozdily vreaktogenicité, vakcinu Comirnaty Original/Omicron BA.T Lze vtéhotenstvi podavat. Na zakladé dostupnjch tdaji
ojinjchvariantachvakeiny [ze vakeinu Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 v téhotenstvi podavat. Kojeni: Vakcinu Comirnaty, vakcinu Comirnaty Original (Omicron BA.T nebo Comirnaty Original /Omicron BA 4-5ze béhem kojeni podavat. NeZadouci icinky: Velmi casté: Bolesthlavy, prijem, artralgie, myalgie, bolest
vmisté injekce, Unava, zimnice, pyrexie, zdufeniv misté injekce, citlivost v mist injekce, ospalost, podrazdénost. Predavkovani: Udaje o predavkovani jsou k dispozici od 52 dcastniki studie zarazenych do klinického hodnoceni, kterym bylo kvili chybé vedéni podno 58 mikrogramd vakciny Comirnaty. Prijemci
vakeiny nehlasili zvySeni reaktogenity ani nezédouc dcinky. Uchovavani: Zmrazend injekeni lahvicka se uchovéva v mraznicce pri teploté -90°C az -80 °C v pivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pred svétlem. Rozmrazend neotevrend injekcni lahvicka: Comirnaty 3 ug/davku koncentrat pro injekeni disper,
Eumimaly WU ugldavkukunnen rét pro mjekcmd\sperz\ EumimalyUrigmal/UmicrunEAl» 5 (515 py)/dévku knnnemral L pro injekéni disperziaCnm\ma y30 ug/davku EumimalyUrigmallUmicrunBA (1 5/ Sug) dévku nebnEumima yUnginaUUmmmn BA.4-5 (15/ 15 pg)ldavkuin ekcmd\sperle 10t ydnu

prodisperzi vedmiré vmedavkuve mjekcmlahvmnesezatkuuahneducervenymod rhnvammplastuvymwckemshllmkuvymkry em. Jedna m|ekcm lahvicka obsahuje 10 davek. Velikosti baleni: 10 injekénich [ahvicek. Comirnaty 10 ug/davku kuncemral proinj ekcmd\spem 1 3mtknncen ralupmdlsperzlve?mt
ciré vicedavkové injekéni lahvicce se zétkou a oranzovym odtrhovacim plastovym vickem s hlinikovym krytem. Jedna injekcni lahvicka obsahuje 10 dévek. Velikosti balen 10 nebo 195 injekénich lahvicek. Comirnaty Original /Omicron BA.4-5 (5/5 pg)/davku kuncenlralproinjeksmdisperzi 1,3 mtkoncentratu pro
disperzive 2ml Ciré vicedavkové injekcn Lahvicee se 2atkou a oranzovym odirhovacim plastovjm vickem s hlinikovym krytem. Jedna mjekcmlahwckanbsahuml[]davek Velikosti balem 10 nebo 195 injekenich lahvicek. Comirnaty 30 yg/davku, koncentrat pro injeken disperzi: 0,45 ml Koncentrétu ve 2l Giré
vicedavkové injekcnilahvicce se zatkoua fialovym odtrhovacim plastovymvickem s hlinikovjm krytem. Jednainjekcni 6 davek. Baleniobsahuje 195 injekcnich lahvicek. Comirnaty Original/Omicron BA.1 (15/15 pg)/ davkum]ekumd\sperle 2 25mldlsperzeve?mmrevwedavknvewekcmtahwcce
se zatkoua Sedjm odtrhovacim plastovjm vitkem s hlinkovym krytem. Jedna injekci Lehvicka uhsahwebdavek Velikostbalen: 195 nehul[]m;ekcmchlahvmek Comirnaty 30 g/davku nebo Comirnaty Original/Omicron BA 4-5 (151 5pg)ldavkumlekcmd\sperze 2ml¢ird injekeni lahvicka se zatkou a Sedym
odtrhovacim plastovjmvickem s hlinkovjmkrytem. Jednainjekni lahvicka obsahuje jako vicedavkova 6 davek nebojako jednodavkova lahvicka 1 davku0,3ml. Velikost baleni: 195 nebo 10injekenich lahvicek. Natrhunemusibytvsechny velikostibaleni. Jméno aadresa dritele rozhodnuti o registraci: BioNTech
Manufacturing GmbH, An der Goldgrube 12, 55131 Mainz, Némecko. Registraéni Eislo: EU/1/20/1528/001-014. Datum posledni revize textu: 22122022, \jdej Lécivych pripravki je vazén na |ékafsky predpis. Pripravky jsou hrazeny z prostiedkd verejného zdravotniho pojisténi. Pred predepsénim se,
prosim, seznamte s dplnou informaci o pripraveich
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DOPORUCENI gg

Doporuceni Ceskeé vakcinologické spolecnosti CLS JEP
k ockovani proti onemocnéni covid-19

Toto doporuceni nahrazuje a dopl-
nuje vsechna predchozi doporuce-
ni tykajici se ockovani nebo preo-
¢kovani proti onemocnéni covid-19
vydana Ceskou vakcinologickou
spole¢nosti CLS JEP pfed datem

7. listopadu 2022.

V soucasné dobé je Evropskou ko-
misi a Evropskou lékovou agenturou
schvaleno nebo podminéné schvale-
no Sest ockovacich latek proti nemoci
covid-19:

1. mRNA ockovaci latka Comirnaty
spolecnosti Pfizer-BioNTech (stan-
dardni registrace),

2. mRNA ockovaci latka Spikevax spo-
le¢nosti Moderna (standardni re-
gistrace),

3. vektorova ockovaci latka Vaxzevria
spolecnosti AstraZeneca (standard-
ni registrace),

4. vektorova ockovaci latka Jcovden
spolecnosti Janssen (podminéna
registrace,

5. proteinova subjednotkova ocko-
vaci latka Nuvaxovid spolecnosti
Novavax (podminéna registrace),

6. inaktivovana adjuvantni ockovaci
latka COVID-19 Vaccine spolecnosti
Valneva (podminéna registrace).

K datu tohoto doporuceni nejsou
ockovaci latky Vaxzevria a COVID-19
Vaccine (Valneva) v Ceské republice
distribuovany.

1. Doporuceni k ockovani v jednot-
livych skupinach obyvatel, v riziko-
vych skupinach a kontraindikace

Doporucujeme ockovani vsem oso-
bam, pro které je ockovaci lat-
ka schvalena Evropskou komisi
a Evropskou lékovou agenturou a kte-
ré nemaji zadnou kontraindikaci.

Z duvodu dat o Géinnosti, bezpec-
nosti a dostupnosti dat jsou prefero-
vany mRNA vakciny jak pro zakladni
ockovani (primovakcinaci), tak pro
preockovani.

8. listopadu 2022

Vékr

mMRNA ockovaci latka Comirnaty je
podminéné schvalena pro déti ve
véku 6 mésicli aZ 4 roky v davce 3 mcg,
standardné schvalena pro déti ve véku
5-11 let v davce 10 mcg a pro déti od
12 let a dospélé v davce 30 mcg.
mRNA ockovaci latka Spikevax
je podminéné schvalena pro déti ve
véku 6 mésict az 5 let v davce 25 mcg,
standardné schvalena pro déti ve véku
6-11 let v davce 50 mcg a pro déti od
12 let a dospélé v davce 100 mcg.
Vektorové ockovaci latky Vaxzevria
a Jcovden jsou podminéné schvaleny
pro dospélé od 18 let véku.
Proteinova ockovaci latka Nuva-
xovid je podminéné schvalena pro
déti od 12 let a dospéle.
Inaktivovana adjuvantni ockovaci
latka COVID-19 Vaccine od spolecnosti
Valneva je podminéné schvalena pro
dospélé ve véku 18-50 let.

Osoby, které prodeélaly onemocnéni
covid-19

Vakcinace se doporucuje viéem osobam,
vCetné téch, které onemocnéni prodélaly.
Doba postinfekéni protektivni imunity
po prodélaném onemocnéni covid-19
neni znama a tato imunita neni navoze-
na u vsech osob po prodélané infekci.
Postinfekcni imunita po prodélaném
onemocnéni vyvolaném pivodni varian-
tou SARS-CoV-2, variantou predchazejici
variantam omikron, vcetné subvarianty
omikronu BA.1, nemusi byt dostatecna
v pfipadé aktualné dominujicich subva-
riant omikronu BA.5 a BA.4, které cirku-
luji v populaci. Vakcinace snizuje riziko
reinfekce a zavaznych pribéhu. Ve studi-
ich byla prokazana bezpecnost ockovani
pro osoby po prodélaném onemocnéni.
Ockovani je mozné zahajit kdykoli po vy-
mizeni pfiznakd akutni infekce a ukonce-
ni izolace. Zahajeni vakcinace i podani
kterékoli davky u imunokompetentnich
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osob s nizkym rizikem zavazného pribé-
hu doporucujeme odloZit 0 3-6 mésicl
po onemocnéni.

K ockovani osob, déti nebo dospé-
lych, které prodélaly multisystémové
zanétlivé onemocnéni, neni k dispozi-
ci dostatek dat. U téchto osob se do-
porucuje odlozeni vakcinace nejméné
90 dni od prodélaného onemocnéni,
do kompletniho uzdraveni a ockovat
na zakladé peclivého zvazeni individu-
alniho rizika infekce a jejich komplika-
ci. K faktorim, kterymi maze byt toto
rozhodnuti ovlivnéno, patfi vék, zdra-
votni a imunitni stav pacienta a roz-
sah komunitniho Sifeni SARS-CoV-2
v populaci. V pripadé rozvoje multi-
systémového zanétlivého onemocnéni
u osob, které jiz drive byly ockovany,
se podani dalsi davky nedoporucuje.

Ockovani je mozné provést bez
ohledu na predchozi aplikaci mono-
klonalnich protilatek nebo rekonva-
lescentni plazmy.

Osoby s komorbiditami

Néktera chronicka onemocnéni zvy-
Suji riziko zavazného pribéhu nemoci
covid-19 a Gmrti. Ve studiich byla pro-
kazana bezpecnost i Gcinnost vakcin
pro osoby s chronickymi onemocné-
nimi, ktera je srovnatelna s bezpec-
nosti a Gc¢innosti pro zdravé osoby.
Vakcinace se osobam s chronickymi
onemocnénimi doporucuje.

Osoby, které prodélaly myokarditidu
nebo perikarditidu

Po ockovani mRNA vakcinami proti ne-
moci covid-19 dochazi vzacné k myo-
karditidam a perikarditidam. Tyto
pripady probihaji v prevazné vétsiné
pfipadl mirné a jsou Castéjsi u mlad-
Sich osob muzského pohlavi a po dru-
hych davkach mRNA vakciny. Pripady
myokarditidy byly hlaseny také po
ockovaci latce Nuvaxovid.

Vakcinologie (Vaccinology), 3/2022 [k



Osoby, které v minulosti prodé-
laly myokarditidu nebo perikardi-
tidu, bez souvislosti s ockovanim
proti nemoci covid-19, mohou byt
ockované kteroukoli vakcinou proti
covidu-19.

Osobam, které prodélaly myokar-
ditidu nebo perikarditidu po podani
kterékoli davky vakciny, se podani dal-
Si davky nedoporucuje. Vyjimecné je
mozné nasledujici davku ockovaci lat-
ky aplikovat po zvazeni individualniho
rizika nemoci covid-19 pro ockovanou
osobu.

Imunokompromitované osoby

Doporucujeme ockovani vsem imu-
nokompromitovanym osobam, vcet-
né osob s onkologickymi onemoc-
nénimi a osob s imunosupresivni
terapii. Tyto osoby maji zvysené
riziko komplikovaného priabéhu
nemoci covid-19 vcetné zvySeného
rizika amrti, a i kdyZ u nich maze
byt G¢innost vakcinace snizena, jeji
predpokladany prospéch prevysuje
jeji mozna rizika.

Pokud to zdravotni stav pacienta
umoznuje, ockovani by mélo byt pro-
vedeno alespon 2 tydny pred zahaje-
nim imunosupresivni terapie. Pokud
tento postup neni mozny, ockovat je
mozné béhem nebo v jakémkoli in-
tervalu pred nebo po imunosupresivni
terapii. Vakcinace neni divodem ke
zméneé terapie, ale pokud to zdravotni
stav umoznuje, sniZzeni davky v dobé
14 dni pfed a po ockovani mize zvysit
imunogenitu vakciny.

Stredné a téZce imunokompromi-
tované osoby maji indikaci dodatec-
nych davek (viz nize).

Imunokompromitované osoby by
mély byt pouceny o riziku nizsi Gcin-
nosti vakcinace a z toho vyplyvajici
potrebé dodrzovat bézna protiepide-
micka opatreni a o potrfebé ockovani
jejich blizkych kontaktd.

Osoby s autoimunitnimi onemocné-
nimi

Zakladni onemocnéni i jeho lécha mo-
hou zvySovat riziko vazného pribéhu
nemoci covid-19. Vakcinace se oso-
bam s autoimunitnimi onemocnénimi
doporucuje.
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Osoby s neurologickymi onemocne-
nimi

Néktefi pacienti s neurologickymi
onemocnénimi mohou mit zvySe-
né riziko tézkého prubéhu nemoci
covid-19 a Omrti diky respiracnim
a neurobehavioralnim komorbiditam.
Zadné neurologické onemocnéni neni
kontraindikaci ockovani. Pacienti
s roztrousenou sklerozou, epilepsii,
neurodegenerativnimi a jinymi neu-
rologickymi onemocnénimi by méli
byt ockovani.

Béhem klinickych studii doslo
k pfipadim parézy licniho nervu.
Nebyla prokazana pfi¢inna souvis-
lost parézy licniho nervu s vakcinaci.
Neni vyloucen velmi vzacny vyskyt
Guillainova-Barrého syndromu v sou-
vislosti s o¢kovanim vektorovymi vak-
cinami.

Dermalni vyplneé

U osob, kterym byla aplikovana der-
malni vypli, mizZe ojedinéle po ocko-
vani mRNA vakcinami dojit k pfechod-
nému otoku v oblasti vyplné. Dermalni
vyplné nejsou kontraindikaci mRNA
vakcin.

Osoby s trombofilnimi stavy

Po vektorovych vakcinach dochazi vel-
mi vzacné k tzv. syndromu trombozy
s trombocytopenii (TTS). Tento syn-
drom je zavazny a v nékterych pfipa-
dech kon¢i i Gmrtim. Casté&ji k nému
dochazi u mladsich Zen. Kromé véku
a pohlavi nebyly identifikovany zadné
rizikové faktory.

Riziko TTS syndromu po vekto-
rovych ockovacich latkach je jednim
z divodli pro preferenéni pouziti
mRNA vakcin.

Osoby, které prodélaly TTS po kte-
rékoli vektorové vakciné, maji kontra-
indikaci vektorovych vakcin. MlZze jim
byt podana ockovaci latka zaloZena na
jiné platformé.

U osob, které v minulosti prode-
laly heparinem indukovanou trom-
bocytopenii (u které se predpoklada
podobny mechanismus jako u TTS),
jsou vektorové vakciny kontraindiko-
vané a mély by byt ockovany vakcinou
zaloZenou na jiné platformé.

Ockovaci latka Vaxzevria je také
kontraindikovana u osob, které pro-
délaly syndrom kapilarniho aniku (ca-
pillary leak syndrome).

Osoby s jinymi tromboembolicky-
mi stavy v anamnéze a s trombofilnimi
stavy nemaji zvySené riziko TTS a nemaji
kontraindikaci zadné ockovaci latky.

Z divodu planovaného ockovani
neni indikovano profylaktické poda-
vani antikoagulacni ani antiagregacni
terapie.

Osoby s krvacivymi diatézami a s an-
tikoagulacni terapii

Krvacivé diatézy nebo antikoagulacni
terapie mohou zvysit riziko krvaceni po
podani injekce do svalu. Stabilizovana
krvaciva porucha nebo antikoagulacni
terapie neni kontraindikaci vakcinace.
Antikoagulacni lécba nemusi byt kvali
oc¢kovani vysazovana. U pacientd s po-
ruchami koagulace na substitucni te-
rapii je vhodné ockovat kratce po jeji
aplikaci. Po ockovani by mélo byt misto
vpichu alespon na 2 minuty stlaceno
a pred zakrytim zkontrolovano.

Po podani vakciny Vaxzevria byly
velmi vzacné hlaseny pripady trom-
bocytopenie. U osob s imunitni trom-
bocytopenii nebo s trombocytopenii
nejasné etiologie v anamnéze dopo-
rucujeme aplikaci jiné ockovaci latky.

Téhotné Zeny

Gravidni Zzeny maji proti netéhotnym
Zenam stejného véku zvysené riziko
zavazného pribé&hu onemocnéni covi-
du-19 véetné amrti. Covid-19 zvysSuje
riziko predcasného porodu a dalSich
perinatalnich komplikaci.

Nejsou znama zadna specificka
rizika vakcin proti covidu-19 pro té-
hotnou Zenu ani pro jeji plod. Podle
dostupnych dat je vakcinace v tého-
tenstvi imunogenni a Gcinna.

Vakcinace poskytuje ochranu
téhotné Zené pred onemocnénim,
snizuje riziko komplikaci v gravidité
a poskytuje ochranu plodu do prvnich
postnatalnich mésicu.

Ockovani se doporucuje vSem
téhotnym Zenam. Ockovat je moz-
né v kterémkoli stadiu gravidity.
Téhotenstvi je také indikaci pro po-
dani posilujici davky (viz nize).



Ockovani se téz doporucuje Zzenam,
které téhotenstvi planuji. Po vakci-
naci neni nutné odkladat graviditu.
Ockovani je mozné také u Zen, které
podstupuji lé¢bu neplodnosti.

Podle omezenych dat mize ocko-
vani zplsobit mirné prechodné zmény
menstruacniho cyklu. Vakciny nemaji
Zadny negativni vliv na plodnost Zen
ani muza.

Kojici Zeny

Riziko zavazného pribéhu nemoci
covidu-19 neni pro kojici Zenu zvy-
Sené. Je velmi nepravdépodobné, ze
by ockovani kojici Zeny mohlo pred-
stavovat néjaké specifické riziko pro
ni nebo jeji kojené dité. Protilatky
vytvofené po vakcinaci se dostavaji
do matefského mléka, coz mize byt
prospésné pro kojené dité. Ockovani
se pro kojici zeny doporucuje.

Po ockovani kojici zeny neni tfeba
Zadné opatfeni v pripadé planovanych
ockovani u kojeného ditéte.

Osoby s alergickymi onemocnénimi

V prib&hu pouZzivani vakcin proti one-
mocnéni covid-19 v bézné praxi, mimo
klinické studie, byly hlaseny u nékte-
rych ockovanych osob anafylaktické
reakce po ockovani. Riziko anafylak-
tické reakce je vyssi nez po jinych,
béZné pouzivanych vakcinach, ale je
stale velmi nizké. K prevazné vétsiné
anafylaktickych reakci dochazi béhem
15 minut po ockovani a prevazna vét-
Sina osob s anafylaxi méla v anam-
néze alergie nebo alergické reakce,
vCetné reakci anafylaktickych. Vyskyt
zavazné alergické reakce (anafylaxe)
na jakoukoli jinou ockovaci latku nebo
injekéni terapii (napf. intramuskularnt,
intravendzni nebo subkutanni) v mi-
nulosti musi vést k opatrnosti pri vak-
cinaci, ale neni kontraindikaci ockova-
ni. Témto osobam mohou byt vakciny
aplikovany, ale mély by byt pouceny
0 mozném riziku rozvoje zavazné aler-
gicke reakce a mélo by byt porovnano
riziko reakce s prinosem ockovani.
Pred ockovanim se k prevenci alergic-
ké reakce nepodavaji zadne léky.
Dostupné vakciny proti covidu-19
obsahuji velmi malo alergennich slo-
Zek, v Gvahu pfichazi predevsim po-

lyetylenglykol (PEG) u mRNA vakcin
a polysorbat u vektorovych vakcin.
Proteinova vakcina Nuvaxovid obsa-
huje polysorbat a Matrix-M adjuvans.
Inaktivovana ockovaci latka spolec-
nosti Valneva obsahuje adjuvans CpG
1018. Alergie na tyto a pribuzné mo-
lekuly jsou velmi vzacné. PEG neni
soucasti zadné jiné registrované vak-
ciny. Polysorbat se vyuZiva i v nékte-
rych dalSich ockovacich latkach jako
stabilizator.

Osobam, které maji v anamné-
ze bezprostredni alergickou reakci
na jakoukoli slozku vakciny, by méla
byt podana ockovaci latka, ktera tuto
slozku neobsahuje. Pfi ockovani téch-
to osob je nutné postupovat opatrné
a vzdy individualné zvazit prospéch
a riziko vakcinace.

Osobam s bezprostredni alergic-
kou reakci po davce vakciny je mozné
jako nasledujici davku podat ockovaci
latku zalozenou na jiné platformé.

Za bezprostredni alergickou reakci
jsou povazovany priznaky hypersen-
zitivity — anafylaxe, urticaria, angio-
edém, respiracni tisen (piskoty nebo
stridor) objevujici se béhem hodin po
aplikaci vakciny.

Kontaktni alergie, alergie na potra-
viny, pylové alergie, alergie na latex,
ani jiné alergie nejsou kontraindikaci
ockovani.

Ockujici zdravotnicka zafizeni musi
byt vybavena k lécbhé anafylaktické re-
akce. VSichni pracovnici ockovaciho
mista musi byt proskoleni k rozeznani
anafylaktické reakce a k jejimu reSeni.
Ockujici zdravotnické zafizeni musi byt
vybaveno minimalné adrenalinem, to-
nometrem a fonendoskopem. Zafizeni
mize byt vybaveno i dalSimi prostfed-
ky ke zvladnuti anafylaktické reakce.
VSichni ockovani s bezprostredni aler-
gickou reakci na jakoukoli vakcinu
nebo jinou injekéni latku v anamnéze
musi byt v ockovacim misté sledovani
30 minut po aplikaci ockovaci latky,
v ostatnich pfipadech je minimalni
dobou 15 minut.

Osoby s akutnim onemocneénim, oso-
by v izolaci a po kontaktu s nemoci
covid-19

Ockovani by mélo byt odloZeno
u osob se stredné tézce az tézce

probihajicim akutnim onemocnénim
do zlepsSeni stavu. Mirné probihajici
afebrilni onemocnéni neni kontrain-
dikaci vakcinace. Lécba antibiotiky
neni kontraindikaci ockovani. Osoby
v izolaci nebo které byly v kontak-
tu s nemoci covid-19 v poslednich
7 dnech, by nemély byt ockované
z divodu rizika pfenosu infekce na
jiné osoby v ockovacim misté a z du-
vodu mozné zamény klinickych pro-
jevl infekce a nezadoucich Géinkd
po vakcinaci.

2. O¢kovaci schéma a zpusob
ockovani

Definice ockovacich schémat a jed-
notlivych davek

Primovakcinace: 2 davky u vSech
vakcin kromé ockovaci latky
Jcovden, u které se za primovak-
cinaci povazuje 1 davka, a kromé
ockovaci latky Comirnaty 3 mcg pro
déti ve véku 6 mésicl az 4 roky,
u které se za primovakcinaci pova-
Zuji 3 davky.

Dodate¢na davka: Davka apli-
kovana osobam, u nichz lze pred-
pokladat nedostate¢nou imunit-
ni odpovéd na primovakcinaci.
Dodatecna davka se doporucuje
stfedné téZce a téZce imunokompro-
mitovanym osobam s imunodeficit-
nimi stavy a/nebo na imunosupre-
sivni terapii.

Posilujici (booster) davka:
Davka, jejimZ cilem je obnoveni
imunity, ktera ,vyvanula“ s casem
po primovakcinaci.

Homologni posilujici (booster)
davka: Stejna posilujici davka, jaka
byla pouzita pro primovakcinaci.

Heterologni posilujici (booster)
davka: Tzv. ,mix-and-match” sché-
ma, pro posilujici davku se pouzije
jiny produkt neZ pro primovakcina-
ci.

Doporucené intervaly mezi davkami
primovakcinace

Ockovaci latku Comirnaty doporu-
Cujeme aplikovat v intervalu 3-8 tyd-
nd (21-56 dnu) mezi davkami.

Ockovaci latku Comirnaty 3 mcg
pro déti ve véku 6 mésicl az &4 let

Vakcinologie (Vaccinology), 3/2022 k¥



1 |
BE GUIDELINE

doporucujeme aplikovat ve 3 dav-
kach v intervalech 8 tydnu (56 dnu).
Minimalni interval mezi prvni a dru-
hou davkou jsou 3 tydny (21 dna)
a mezi druhou a treti davkou 8 tydni
(56 dna).

Ockovaci latku Spikevax doporucu-
jeme aplikovat v intervalu 4-8 tydnu
(28-56 dnu) mezi davkami.

Ockovaci latku Vaxzevria doporu-
Cujeme aplikovat v intervalu 4-12 tyd-
nd (28-84 dnu) mezi davkami.

Ockovaci latku Nuvaxovid doporu-
Cujeme aplikovat v intervalu 3-8 tyd-
nt (21-56 dnid) mezi davkami.

Ockovaci latka Jcovden se apliku-
je v jedné davce. Druha davka se po-
vazuje za booster a je uvedena dale
v textu.

Ockovaci latku COVID-19 Vaccine
(Valneva) doporucujeme aplikovat
v intervalu 4-8 tydnu (28-56 dnu)
mezi davkami.

V pfipadé, Ze druha davka vakciny
neni aplikovana v doporuceném in-
tervalu, chybéjici davka se aplikuje,
jakmile je to mozné. Pozdni aplikace
druhé davky vakciny vede k pozdnimu
dosazeni maximalni G¢innosti vakci-
nace.

V dobé vysoké rovné komunitni-
ho Sireni viru v populaci doporucuje-
me respektovat minimalni intervaly
mezi davkami s cilem co nejrychlejsi-
ho dosazeni ochrany.

U stredné téZce a téZce imunokom-
promitovanych osob doporucujeme
respektovat minimalni intervaly mezi
davkami s cilem co nejrychlejsiho do-
sazeni ochrany.

Druha davka by se nikdy nemé-
la planovat v kratSim intervalu, nez
je interval minimalni. Pokud je dru-
ha davka podana drive maximalné
0 4 dny, nezZ je interval minimalni,
neni nutné ji opakovat. Pokud je
druha davka podana dfive o vice
nez 4 dny, nez je minimalni interval,
davka neni platna a je nutné ji opa-
kovat, a to nejdfive v minimalnim
intervalu od chybné podané davky.

Zamenitelnost vakcin pro primovak-
cinaci

V pfipadé dvoudavkového i tfidavko-
vého ockovaciho schématu je dopo-
ruceno pro dalsi davky primovakci-

(1l Vakcinologie (Vaccinology), 3/2022

nace pouZzit stejnou ockovaci latku.
Vakciny od rliznych vyrobcl nejsou
zaménitelné. V pripadé chybné apli-
kace druhé davky od jiného vyrobce
se davka pocita a dalsi davka neni
indikovana. V nékterych ojedinélych
pripadech, predevsim pfi kontrain-
dikaci druhé davky stejné vakciny,
je mozné pouZit tzv. heterologni
»~prime-boost schéma“, tedy jinou
vakcinu pro druhou davku. V pripadé
heterologniho schématu musi byt in-
terval mezi davkami nejméné 28 dni.

Dodatecné davky

Dodatecné davky se podavaji oso-
bam, u kterych je vysoka pravdeé-
podobnost selhani primovakcina-
ce. Nékteré imunokompromitované
osoby po zakladnim schématu nevy-
tvofi dostateCnou imunitni odpovéd.
K zavaznéjsim prilomovym infekcim
dochazi disproporcné castéji u téch-
to osob. Podle dostupnych (dajl do-
datecna davka navodi protilatkovou
odpovéd u casti osob, u kterych ji
nenavodilo zakladni schéma. U osob
s protilatkovou odpovédi po zaklad-
nim schématu se protilatkova odpo-
véd dale zvysuje. Pro osoby, u nichz
je vysoka pravdépodobnost selhani
primovakcinace, doporucujeme do-
datecnou davku.

Aplikaci dodatecné davky do-
porucujeme stredné tézce a tézce
imunokompromitovanym osobam
4-8 tydnl po dokonéeni zakladni-
ho schématu, bez ohledu na vék.
Po ockovani déti ve véku 6 mésici
az 4 roky 3 davkami ockovaci latky
Comirnaty 3 mcg se podani dodatec-
né davky nedoporucuje.

Jedna se napfiklad o tyto stavy:

+ CAR-T lécba nebo transplantace he-
matopoetickych bunék (do 2 let po
transplantaci nebo na imunosupre-
sivni terapii),

o pacienti ockovani pred nebo bé-
hem této lecby by méli byt revak-
cinovani celym primovakcinacnim
schématem nejméné 12 tydnl po
transplantaci nebo CAR-T léchg,

» aktivni l&¢ba solidnich nadord a he-
matologickych malignit,

- imunosuprese po transplantacich
solidnich organt,

- stfedné tézké a tézké primarni imu-
nodeficity,

» pokrocila nebo nelécena infekce HIV,

- anatomicka a funkcni asplenie,

« chronické renalni selhani stupné
4 nebo 5,

- aktivni lécba vysokymi davkami
kortikosteroidii (220 mg pred-
nisonu denné déle nez 2 tydny),
alkylujicimi latkami, antimetabo-
lity, imunosupresivnimi léky po
transplantacich, silné imunosupre-
sivni nadorovou chemoterapii, blo-
katory TNF a dalSimi imunosupre-
sivnimi a imunomodulacnimi léky.

Dodatecna davka by neméla byt
nikdy planovana drive nez 4 tydny

(28 dni) po pfedchozi davce. Pokud

dojde k chybnému zkraceni tohoto

intervalu, plati stejna pravidla jako
pfi zkraceni intervalu mezi prvni

a druhou davkou. Davka aplikovana

v intervalu 24 dni a vice je platna.

Davka aplikovana v intervalu kratSim

nez 24 dni se nepovazuje za platnou

a je nutné ji opakovat nejdrive 28 dni

po chybné aplikované davce.

Pro dodatecné davky doporucu-
jeme pouziti stejné vakciny jako pro
primovakcinaci.

Posilujici (booster) davky

Posilujici davky se podavaji z diivodu
postupného vyvanuti imunity po vak-
cinaci a cirkulace novych subvariant
SARS-CoV-2 v populaci.

VSem osobam ve véku 12 a vice
let, které dokoncily primovakcinaci
kteroukoli ockovaci latkou proti co-
vidu-19 (k niz patfi u stfedné tézce
a téZce imunokompromitovanych
osob i dodatecna davka), doporucu-
jeme podani jedné posilujici davky
bivalentni mRNA vakciny zamérené
na omikron BA.4 a BA.5, nejdrive
3 mésice po predchozi davce. Tato
davka je doporucena bez ohledu na
pocet predchozich posilujicich da-
vek plvodni monovalentni vakciny.
U osob, které dostaly kteroukoli biva-
lentni vakcinu proti covidu-19 (napf.
omikron BA.1) neni dal3i posilujici
davka indikovana. Pro déti ve véku
5-11 let doporucujeme podani jedné
posilujici davky ptvodni monovalent-
ni vakciny Comirnaty nejdfive 6 mé-
sicli po dokonceni primovakcinace.
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Tabulka ockovaciho schématu

. .. ...  Minimalni P
. Pocet Minimalni . Minimalni
Nazev Virobce Konstrukce ~ Vék Davka odg{IeI(I;' davek interval k';;ﬁ:;aele_ interval k po-
vakciny v vakciny (roky) (mcg) (ml) primo- mezi davka- né davce silujici davce
vakcinace  mi (dny) (mésice)
(dny)
21 (mezi
6 mé- 1.a2. (iév-
sict kou
az 4 3 0,2 56 (mezi ) )
roky 2.a 3. dav-
Comirnaty Bil:)ﬁl\IZ%;h kou)
5-11 10 0,2 21 28 6
URES 212 | 30 | 03 21 28 3
6 me-
sict
- 25 0,25 28 28 =
Spikevax | Moderna 5 let
6-11 50 0,25 28 28 6
212 100 0,5 28 28 3
2,5 %
Vaxzevria | AstraZeneca >18 108 0,5 28 28 3
Inf.U
Vektorova
8,9
Jcovden Janssen >18 | log' 0,5 = 28 2
Inf.U
Nuvaxovid Novavax Protein 218 5 0,5 21 28 3
COVID-19 Inaktivovana, | 18-50
Vaccine Valneva adjuvantni let |33AU| 05 e e 3

Inf.U - infek¢ni jednotka; AU - antigenni jednotka (Antigen Units)

Velikost davky

Pro primovakcinacni, dodatecné i po-
silujici ockovani se pouzije vzdy cela
davka vakciny. Pouze pro posilujici
davku ockovaci latky Spikevax se pou-
Zije pul davky (50 mcg; 0,25 ml). Pokud
dojde k chybné aplikaci vyssi davky,
povaZuje se davka za platnou a po-
kracuje se ve standardnim schématu.
Pokud dojde k chybné aplikaci nizsi
davky, neni davka platna a je nutné ji
opakovat co nejdrive.

Ockovaci latka Comirnaty spolec-
nosti Pfizer-BioNTech je dodavana ve
tfech davkovanich: 30 mcg (0,3 ml)
pro déti ve véku 12 let a vice a do-
spélé, 10 mcg (0,2 ml) pro déti ve
véku 5-11 let a 3 mcg (0,2 ml) pro
déti ve véku 6 mésicl az 4 roky. V pfi-
padé ockovaci latky Comirnaty pro

déti ve véku 6 mésicl az & roky v dav-
ce 3 mcg a pro déti ve véku 5-11 let
v davce 10 mcg by méla byt dokon-
cena primovakcinace stejnou davkou
jako byla podana prvni davka, i kdyz
v dobé& podani druhé nebo treti dav-
ky primovakcinace doslo k dosaze-
ni véku 5 let pro vakcinu Comirnaty
3 mcg, respektive 12 let pro vakcinu
Comirnaty 10 mcg.

PFi pfekroceni doporucenych inter-
vall se davka poda pfi nejbliZzsi mozné
prilezitosti. Kazda davka se do ockova-
ciho schématu pocita.

Zpusob aplikace

VSechny ockovaci latky se aplikuji in-
tramuskularné standardnim zplso-
bem, preferenc¢né do deltového svalu
nedominantni paZe (z divodu oceka-

vané lokalni reakce). Pro intramusku-
larni aplikaci vakciny lze vyuZit i jiné
aplika¢ni misto (dominantni paze, an-
terolateralni ¢ast stehna). U kojenci
se vakcina aplikuje do anterolateral-
ni ¢asti stehna, u batolat do antero-
lateralni casti stehna nebo deltového
svalu.

Simultanni aplikace

Vakciny proti nemoci covid-19 je moz-
né aplikovat soucasné nebo v jakém-
koli intervalu od jinych ockovacich la-
tek. Simultanni aplikace v jeden den
spolu s ockovanim proti chfipce je
mozna. V pfipadé soucasného podani
se vakciny aplikuji do raznych apli-
kacnich mist; v pfipadé nezbytnosti
aplikace do stejné koncetiny musi byt
mista vpichl vzdalena nejméné 2,5 cm.

Vakcinologie (Vaccinology), 3/2022 &)
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Casové odstupy pfi podavani riiznych
vakcin

Vakciny proti covidu-19 je mozné apli-
kovat s jakymkoli odstupem od apli-
kace jinych ockovacich latek (Zivych
i nezivych) a naopak, jakékoli jiné
Zivé nebo nezivé vakciny je mozné
aplikovat v jakémkoli odstupu od ap-
likace ockovaci latky proti covidu-19.
Pfed podanim dalsi vakciny je ne-
zbytné, aby vZzdy odeznéla pfipadna

160
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nezadouci reakce po predchozi ocko-
vaci latce.

VysSetreni pred a po ockovani

Provedeni vakcinace neni divodem
pro testovani na pfitomnost SARS-
-CoV-2 (PCR test, antigenni test) nebo
protilatek. Pokud bylo provedeno
vySetfeni protilatek, jeho vysledek
neovliviuje doporuceni k ockovani.
Vysetreni protilatek u ockované oso-

by nema v soucasné dobé z individu-
alniho pohledu vakcinovaného zadny
vyznam.

Pfed ockovanim se nedoporucuje
preventivni podavani zadnych lékd.
Neni znam Gcinek preventivniho poda-
vani analgetik na imunogenitu vakcin.
Analgetika Ci antipyretika je mozné po-
uzit v é¢bé nezadoucich reakci (bo-
lesti nebo horecky). Nedoporucuje se
preventivni podavani antihistaminik,
kortikosteroidd ani jinych léka.
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Casopis Vakcinologie si klade za cil
byt dulezitym zdrojem informaci pro
praktické lékare, infektology, imuno-
logy, alergology, lékare ockovacich
center a pediatry v oblasti vakcinolo-
gie. Casopis Vakcinologie, jako hlavni
Casopis Ceské vakcinologické spolec-
nosti CLS JEP vychazi pravidelné od
roku 2007 coby ctvrtletnik. VSechny
publikované clanky prochazeji dvoji-
tou recenzi (peer review), pfiemz se
zachovava oboustranna anonymita.
Redakce pfijima prispévky v ceském,
slovenském nebo anglickém jazyce.
Nazev, souhrn a klicova slova pu-
vodnich védeckych praci a prehledo-
vych ¢lankd musi byt uveden zaroven
v anglickém jazyce.

Casopis prijima tyto druhy

pFispévku:

= editorial

= puUvodni védecké prace

= prehledoveé clanky

= kazuistiky

= aktuality

= kratka sdéleni

= zpravy, recenze, informace (po-
zvanky na odborné akce, zpravy
ze sjezdu, diskuzni pfispévky, re-
cenze tuzemskych i zahranicnich
publikaci, biografie vyznamnych
osobnosti, dopisy redakci atd.)

= imunizacni schémata

= poradna

NalezZitosti rukopisu:

Prispévek piste na pocitaci v textovém

editoru a odevzdejte ho v elektronické

podobé, pficemz prosim dbejte nasle-

dujicich technickych pripominek:

= doporuceny rozsah pro prehle-
dové a plvodni prace cca 20 nor-
mostran;

= reference v textu, tabulkach nebo
popisech obrazki Cislujte arabsky-
mi Cislicemi v kulatych zavorkach;

= pouZivejte soustavu jednotek SI;

= pouZivejte vyhradné ustalené
zkratky; nepouzivejte zkratky
v nadpisu a souhrnu, vzdy uvedte
plny nazev (pfed prvnim pouzitim
zkratky v textu).

Titulni strana obsahuje:
= strucny a vystizny nazev clanku
v Ceském i v anglickém jazyce;

= plna jména a pfijmeni vSech auto-
ri a jejich akademické hodnosti,
nazvy pracovist jednotlivych au-
tord, kontaktni adresa, telefon,
e-mailova adresa korespondujici-
ho autora;

= abstrakt/souhrn v ceském a an-
glickém jazyce, maximum pro pu-
vodni prace 1 800 znaku, 1000 pro
prehledové clanky a 200 pro ka-
zuistiky;

= klicova slova v ¢eském a anglickém
jazyce, minimum 3, maximum 8;

= zdroje podpory (granty, pfistrojo-
vé vybaveni, léky);

= podékovani (lze umistit pfed se-
znamem literatury).

Struktura pavodni prace/studie:

= Abstrakt/Souhrn - zahrnuje shr-
nuti obsahu clanku do strucné
formy. Nutné jsou dulezité Gdaje
z ¢lanku. Struktura souhrnu pu-
vodni prace kopiruje strukturu
celé prace, tedy obsahuje kapitoly
,Uvod, Metoda a material, Vysled-
ky a Diskuze“

= Kli€ova slova - nebo kratké obraty
umoznujici dokumentacni pod-
chyceni prace z hlediska jejiho
obsahu; doporucuje se uZit hesla
uvadéna v Index Medicus

= Ovod - stru¢ny diivod vzniku ¢lan-
ku, nastinéni problematiky

= Material a metoda - popis soubo-
ru, popis hypotézy a postup stu-
die, v€etné postupu hodnoceni

= Vysledky - ziskana data a jejich
hodnoceni, vlastni zpracovani

= Diskuze - stru¢na konfrontace
s obdobnymi studiemi a pracemi
v poslednich dvou a vice letech,
hodnoceni efektu studie

= Zavér - zobecnéni vysledki

= Literatura - citovana dle pokynu
pro autory

Struktura prehledového clanku:

= Abstrakt/Souhrn - struc¢né shrnu-
ti obsahu pfispévku

= Kliova slova - nebo kratké obraty
umoznujici dokumentacni pod-
chyceni prace z hlediska jejiho
obsahu; doporucuje se uZit hesla
uvadéna v Index Medicus

= Ovod - stru¢ny diivod vzniku ¢lan-
ku, nastinéni problematiky

= Zhodnoceni problematiky - struc-
né zakladni myslenky sdéleni,
vlastni pristup autora, zakladni
charakteristika

= Zavér - duvod sdéleni

= Literatura - citovana dle pokynd
pro autory

Struktura kazuistiky:

= Abstrakt/Souhrn - stru¢né shrnu-
ti obsahu prispévku

= Klicova slova - nebo kratké obraty
umoznujici dokumentacni pod-
chyceni prace z hlediska jejiho
obsahu; doporucuje se uZit hesla
uvadéna v Index Medicus

= Ovod - stru¢ny divod vzniku ¢lan-
ku, nastinéni problematiky

= Popis pFipadu

= Diskuze

= Zavér

= Literatura - citovana dle pokynd
pro autory

Obrazova dokumentace:

Je mozno zaslat e-mailem v elektro-

nické podobé:

= fotografie nebo sken do CMYK ve
velikosti vysledného tisku v roz-
liSeni barevné 300 dpi, odstiny
Sedi 600 dpi, cernobilé 1200 dpi;

= grafy - originalni soubor v Excelu
(pfipadné jiny tabulkovy editor).

Obrazky k ¢lankim dodavat, jak ve

vlastnim c¢lanku (kvali orientaci), tak

v samostatné slozce.

= Obrazky ve formatu JPG, BMP, TIFF,
v rozliSeni barevné 300 dpi, odstiny
Sedi 600 dpi, Cernobilé 1200 dpi.

= Vektorové obrazy v CMYK.

VSechny obrazové prilohy oznacte
Cislem, pod kterym jsou zarazeny do
textu. Pretiskuje-li se obrazova doku-
mentace uverejnéna jinde, je nutno
uvést pavodni pramen a dolozit pi-
semny souhlas drzitele vyhradniho
prava.

Obrazova dokumentace nemd-
Ze byt pfijimana v programu MS
Powerpoint.

Etické aspekty:

Podminkou publikovani klinickych vy-
zkumd je, aby pouzité postupy odpo-
vidaly etickym principim Helsinské
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deklarace a byly schvaleny pfislusnou
etickou komisi. Neuvadi se, zvlasté na
jakémkoli ilustrujicim materialu, jmé-
na nemocnych, jejich inicialy nebo
nemocnicni (oSetfovaci, eviden¢ni)
Cisla.

Seznam literatury:

= Smi obsahovat jen skutecné pra-
meny, tj. publikace, na nézZ se au-
tor v textu odvolava nebo prace
skutecné vyznamné, nesméji se
uvadét prace jen z divodd formal-
nich;

= u odkazl na prace dosud nepubli-
kované, avsak pfijaté k uverejnéni,
uvedte nazev Casopisu s poznam-
kou ,v tisku*;

= fazeni odkazi je konsekutivni (po
sobé jdouci).

Priklady spravnych forem citaci
(norma Vancouver):

= 0dborny clanek v casopise:
Halpern SD, Ubel PA, Caplan AL.
Solid-organ transplantation in HIV-
infected patients. N Engl ] Med.
2002;347(4):284-7. [pokud je pocet
autort vyssi nez 3, uvedte prvni 3
autory a zkratku et al.]

= Tisténa monograficka publikace:
Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi
GS, Pfaller MA. Medical microbiology.
St. Louis: Mosby, 2002.

= Kapitola v monografické publikaci:
Meltzer PS, Kallioniemi A, Trent JM.
Chromosome alterations in human
solid tumors. In: Vogelstein B, Kinzler
KW, editors. The genetic basis of hu-
man cancer. New York: McGraw-Hill,
2002. s. 93-113.
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= Clanek v elektronické serialové
publikaci:

Abood S. Quality improvement ini-
tiative in nursing homes: the ANA
acts in an advisory role. Am J Nurs.
2002;102(6). Available from: http://
www.nursingworld.org/AJN/2002/
june/Wawatch.htm.

Zasilani rukopisu:

= Privodni dopis musi obsahovat
prohlaseni, Ze clanek nebyl zaslan
cely ani z¢asti do jiného Casopisu,
a souhlas autord;

= publikované clanky jsou vlastnic-
tvim Casopisu. Kopie ¢lanku nebo
jejich casti mohou byt publikova-
ny pouze se souhlasem redakce
s uvedenim zdroje;

= redakce si vyhrazuje pravo navrh-
nout autorovi zkraceni rukopisu,
provedeni oprav (jazykové Gpravy
rukopisu);

= korektury vracejte obratem, na
pozdé doslé neni mozZné brat
ohled.

Rukopisy odpovidajici vySe uvede-
nym pozadavkum odesilejte v elek-
tronické podobé na adresu:
vakcinologie@eezy.cz

Recenzni fizeni:

= je oboustranné anonymni;

= redakce provede anonymizaci tex-
tu, tj. odstranéni Gdajd usnadfiu-
jicich identifikaci autoru, predtim,
nez text postoupi do recenzniho
fizeni.

Prubéh recenzniho Fizent:

= Kazdy text nabidnuty k publikaci
v Casopise Vakcinologie je (kro-
mé kratkych sdéleni, aktualit, re-
cenzi, zprav a nékterych dalSich
méné zavaznych texti) postoupen
k posouzeni dvéma recenzentiim,
v pripadé kazuistiky jednomu re-
cenzentovi;

= k posouzeni pfispévku vybira séf-
redaktor odborniky na proble-
matiku, jiZ se text zabyva, prihlizi
také k tomu, aby recenzenti nebyli
s autorem (zce pracovné, institu-
cionalné nebo osobné spjati;

= recenzenti vypliuji do standar-
dizovaného formulare, zda text
doporucuji k pfijeti, pfepracovani
nebo zamitnuti. Své rozhodnuti
zddvodnuji v posudku, do néjz
mohou také zahrnout doporuceni
k Gpravam textu.

Na zakladé vyjadfeni recenzenti $éf-
redaktor autorovi sdéli, zda text pfi-
jima, pozaduje prepracovani, nebo
zamita. V pfipadé, Ze autora zada
0 prepracovani nebo jeho text zami-
ta, uvede divody. V pfipadé autorova
nesouhlasu se stanoviskem Séfredak-
tora miZze autor vyloZit své divody
v dopise, ktery Séfredaktor predlozi
redakéni radé.

Potvrzeni o prijeti k tisku:

Potvrzeni o tom, Ze clanek byl pfi-
jat k tisku v casopise Vakcinologie,
redakce poskytuje teprve poté, co
s pfijetim clanku vyjadrili souhlas
oba recenzenti.
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Predstavujeme novinkau...

Vanda Bostikova

Virove infekéni nemoci

Zakladni pruvodce pro praktické lékafe novymi
a znovu se objevujicimi virovymi infekénimi chorobami

Vyslo v prosinci 2022

S postupujicim oteplovanim zemi lezicich
v mirném pasu se stavaji aktualnimi néktera
virova infekéni onemocnéni, ktera byla dosud
typicka pro oblasti tropd a subtrop(. Jedna se
zejména o viry spadajici do skupiny arbovir(,
tj. viry prenasené mezi obratlovci véetné clo-
véka prostrednictvim clenovcl sajicich krev.
Typicky se jedna o komary a klistata, ale také
0 pisecné mouchy nebo pakomary. Hmyzi pre-
nasec funguje v téchto pfipadech jako vektor,
svllj rezervoar maji arboviry v savcich nebo
ptacich.V minulosti to byly hlavné Afrika a Asie,
které diky tropickému a subtropickému pasmu
predstavovaly idealni prostfedi pro vyskyt téch-
to infekénich nemoci. Nicméné hranice se stale
posunuje a i Ceska republika na svém Gzemi
postupné zaznamenava pripady téchto infekc-
nich onemocnéni nejen z ,dovozu®, ale i coby
pfirozené nakazy. Proto jsme publikaci vénova-
li jejich problematice. Sestavili jsme ji tak, aby
umoznila praktickym lékariim zakladni nahled
a povédomi o téchto onemocnénich, ktera uz
zdaleka nemdZeme fadit mezi velmi vzacna.

V prodeji na e-shopu www.eezy.cz za cenu 239 K¢

E E Objednavejte na www.eezy.cz

E EEZY Publishing, s.r.o.
VySehrad Garden, Na Pankraci 322/26, 140 00 Praha 4




Ockovanlm 13Ietych
chlapcu a divek je
pomuzete chranit pred
rakovinou a onemocnen|m|
zpusobenyml HPV
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Od 1. 1. 2022 piné hrazeny vSechny vakciny proti HPV véetné Gardasil®9.

Zkracena informace o pripravku

Gardasil® 9 injekcni suspenze v predplnéné injekéni stiikacce, 9valentni ockovaci latka proti lidskému papilomaviru (rekombinantni, adsorbovana)

Slozeni: Papillomaviri humani typi 6 proteinum L1 30 mikrogram(; Papillomaviri humani typi 11 proteinum L1 40 mikrogramd; Papillomaviri humani typi 16 proteinum L 160 mikrogramd; Papillomaviri humani typi 18
proteinum L 140 mikrogram(; Papillomaviri humani typi 31 proteinum L1 20 mikrogram(; Papillomaviri humani typi 33 proteinum L1 20mikrogramd; Papillomaviri humani typi 45 proteinum L1 20 mikrogram{; Papillo-
maviri humani typi 52 proteinum L1 20 mikrogramd; Papillomaviri humani typi 58 proteinum L1 20mikrogram; licsky papilomavirus=HPV; L1 protein ve formé viru podobnyich astic vyrobeny v kvasinkach (Saccharo-
myces cerevisiae CANADE3C-5 (kmen 1895)) rekombinantni DNA technologif adsorbovany naamorfnim sfran-hydroxyfosfore¢nanu hlinitémjakoadjuvanciu (0,5miligramu Al) Indikace: aktivnfimunizaci jedinc ve véku
0d 9 let proti ndsledujicim HPY onemocnénim: premaligni Iéze a cervikélni, vulvdIni, vagindInf a andInf karcinomy zplisobené HPV typy obsazenymiv ockovaciIdtce; genitdIni bradavice (Condyloma acuminata) zplisobené
specifickymi HPV typy. Davkovani a zptisob podani: Jedinci ve véku 9 a7 14 let vietné v dobé poddni prvnf injekce: Pripravek Gardasil 9 Ize podat podle dvouddvkového schématu (0, 6-12 mésict). Druhd dévka se md
podat 5 a7 13 mésicti po prvni davce. Pokud je druhd davka podéna drive nez 5 mésicli po prvni dvce, vzdy se ma podat tetf davka. Pripravek Gardasil 9 Ize podat podle tiidavkového schématu (0, 2, 6 mésicd). Druha
davka se md podat nejméné jeden mésic po prvnf ddvce a tietf ddvka se md podat nejméné 3 mésice po druhé ddvce. Viechny tfi ddvky majf byt podany v priibéhu jednoho roku. Jedincive véku 15 let a starsiv dobé podd-
niiprvniinjekce: Pripravek Gardasil 9 se md podat podle tfidévkového schématu (0, 2, 6 mésici). Druhd davka se md podat nejméné jeden mésic po prvni davce a treti dévka se ma podat nejméné 3 mésice po druhé davce.
Vechny tfi davky majf byt podany v priibéhu jednoho roku. Doporucuje se, aby jedindi, kteff dostanou jako 1. dévku pfipravek Gardasil 9, dokondili 3dévkové ockovaci schéma pipravkem Gardasil 9. Potfeba posilovact
davky nebyla stanovena. Studie se smiSenym (zaménitelnym) rezimem ockovacich latek nebyly s pripravkem Gardasil 9 provedeny. Jedindi dive ockovani v 3ddvkovém schématu kvadrivalentni ockovacf latkou proti HPV
typlim 6, 11, 16a 18, mohou dostat 3 davky pripravku Gardasil 9. Pediatrickd papulace (déti ve véku < 9let;) Bezpecnost a ticinnost pipravku Gardasil 9 u déti ve véku méné nez 9 let nebyla stanovena. Populace Zen ve véku
> )7 let: Bezpecnost a ticinnost pfipravku Gardasil 9 u Zen ve véku 27 let a vice nebyla studovéna. Ockovaci atku je nutno aplikovat intarmuskuldrni injekef (preferuje se oblast deltového svalu horni paze nebo hornf ante-
rolaterdini oblast stehna). Pfipravek Gardasil 9 nesmf byt aplikovan intravaskuldrné, subkuténné nebo intradermainé. Ockovaci latka nesmi byt smichdna s zadnou jinou ockovaci Idtkou ani roztokem v jedné injekéni stfi-
kacce. Kontraindikace: Hypersenzitivita na Iécivé latky nebo na kteroukoli pomocnou ldtku. Jedinci s hypersenzitivni reakcf po predchozt aplikadi pripravku Gardasil 9 nebo Gardasil/Silgard nesmi dostat pripravek Gar-
dasil 9. Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti: Musf byt k dispozid odpovidajici Iékafskd péce a dohled pro pripad vzdcnyich anafylaktickyich reakei po poddni ockovaci latky. Zejména u dospivajicich miize
v dlisledku psychogenni reakce na vpich jehly dojit po jakémkoliv ackovéni, nebo dokonce i ped nim, k synkopé (mdlobam), nékdy doprovdzené padem. P¥i probirdni se z mdlob se mohou objevit nékteré neurologické
projevy, jako jsou prechodné poruchy vidéni, parestezie a tonicko-klonické pohyby koncetin. Proto majf byt ockovani jedini sledovani pfiblizné 15 minut po podénf ockovaci latky. U jedincli s akutnim zévaznym febrilnim
onemocnénim je tfeba ackovanf odloZit. Méné zavazné infekce jako mirny zanét homnich cest dyichacich nebo horecka nizkého stupné nejsou kontraindikact k imunizaci. Stejné jako u jakékoliv ockovaci ldtky nemusf ocko-
vani pipravkem Gardasil 9 zajistit ochranu v3em ockovanym. Ockovaci ldtka chrani pouze proti onemocnénim, kterd jsou zplisobend typy HPV, na které je ockovaci ldtka zaméfena. Proto je nezbytné i nadéle pouzivat
vhodnd opatfenf proti sexudIné penosnym onemocnénim. OckovacfIdtka je pouze k profylaktickému pouZiti a nemd Zadny tcinek na aktivnf infekci HPV nebo klinicky prokdzané onemocnéni. Nen také urcena k prevenci
progrese jinych zjisténych Iézf souvisejicich s HPV. Pripravek Gardasil 9 nezabrdni Iézim zplisobenym typem HPV absaZenym v ackovaci ldtce u jedinc(l jiz infikovanyich timto HPV typem v dobé ockovani. Protoze Zddnd
ockovacf létka nemd 100% (cinnost a pripravek Gardasil 9 neposkytne ochranu proti vsem typlim HPV nebo proti infekci HPV pfitomné v dobé ockovani, z8istéva cervikdIni screening kiticky dileZity a musf probihat
v souladu s lokdInimi doporucenimi. Nejsou k dispozici Zadné tdaje ohledné pouZiti pripravku Gardasil 9 u jedinc(i s poruchou imunitni odpovédi. Jedinci s poruchou imunitni odpovédi v diisledku uzivani G¢inné imuno-
supresivnf 1écby, genetické poruchy, infekce virem lidské imunodeficience (HIV) nebo dalSich pricin nemusi na ockovacildtku reagovat. U jedincli s trombocytopenif nebo jakoukouliv jinou poruchou sréZlivosti musf byt tato
ockovaci ldtka aplikovdna s opatrnosti kvili moznému krvaceni po intramuskuldrni aplikaci. Nejsou k dispozici Zadné tidaje tykajic se bezpecnosti, imunogenity nebo tcinnosti, které by podpofily zaménitelnost pfipravku
Gardasil 9 s bivalentni nebo kvadrivalentni ockovacf létkou proti HPV. Interakee: Bezpecnost aimunogenita u jedinct, kteff dostali imunoglobuliny nebo krevni derivaty v pribéhu 3 mésfcti pred ockovdnim nebyla
v klinickych studiich hodnocena. PouZitf's dalsimi ockovacimi ldtkami: Gardasil 9 miZe byt podan soucasné s kombinovanou posilovacf (booster) ackovaci latkou obsahujict difterii (d) a tetanus (T) bud's pertusf [acelulami
komponenta] (ap) a/nebo s poliomyelitis [inaktivovand] (IPV) (ockovacfldtky dTap, dT-IPV, dTap-IPV). Pouiti's hormondinf antikoncepci:V Klinickych studiich 60,2 % Zen ve véku 16 a7 26 let, kterym byl aplikovdn pfipravek
Gardasil 9, uzivalo v priibéhu ockovaci féze klinické studie hormondlni antikoncepci. Nezdalo se, Ze by uzivéni hormondlnf antikoncepce ovlivitovalo typové specifickou imunitni odpovéd na pripravek Gardasil 9. Fertilita,
téhotenstvi a kojeni: Nejsou k dispozici Zadné tidaje u lidi ohledné (cinku pripravku Gardasil 9 na fertilitu. Studie na zvifatech nenaznacuj Skodlivé ticinky na fertilitu. Udaje ziskané z rozsdhlého souboru téhotnyich Zen
(vice nez 1000 ukoncenyich tehotenstvi) nenaznacujf Zadné malformacni cinky nebo fetélni/neonataini toxicitu pifpravku Gardasil 9. Studie na zvifatech neprokazuji reprodukéni toxicitu. Nicméné tyto ddaje nejsou pova-
Zovdny za dostacujici pro to, aby mohlo byt pouZiti pripravku Gardasil 9 doporuceno v pribéhu téhotenstvi. Ockovani musf byt odloZeno aZ po ukonceni téhotenstvi. Pripravek Gardasil 9 Ize béhem kojenf aplikovat. Neza-
douci uicinky: Celkem 15 776 jedinclim (10 495 jedincli ve véku 16 a7 26 let a 5 281 dospivajicich ve véku 9 aZ 15 let pfi zafazeni do studie) byl podan pfipravek Gardasil 9. Nékolik jedinc(i (0,1 %) skonilo kvili nezd-
doucim Gcinkim. Nejcastéjsimi nezdoucimi Ucinky pozorovanymi po aplikaci pfipravku Gardasil 9 byly reakce v misté aplikace injekce (84,8 % ockovanych jedincCi v priibéhu 5 dnll po nékteré z ockovacich ndvtév)
abolest hlavy (13,2 % ockovanych jedincti v priibéhu 15 dndi nasledujicich po nékteré z ockovacich ndvstév).V jedné z téchto klinickych studif, kterd zahmula 1053 zdravyich dospivajicich ve véku 11az 15 let, se ukdzalo,
Ze pokud doslo k aplikaci prvni davky pripravku Gardasil 9 soucasné s posilovaci ddvkou kombinované vakciny proti difterii, tetanu, pertusi [aceluldrni komponenta] a poliomyelitidé [inaktivované], bylo hidseno vice nezé-
doucich Gcinkd, jako jsou reakce v misté aplikace injekce (otok, erytém), bolest hlavy a pyrexie. Pozorované rozdly byly < 10 % a uvétSiny subjektd byly hldSené nezadoucf ticinky mimé az stiedni intenzity. Uchovavani:
Uchovdvejte v chladnicce (2 °C— 8 °C). Chrarite pred mrazem. Uchovavejte predpinénou injekénf stiikacku ve vnéjsi krabicce, aby byl pripravek chrénén pred svétlem. Pripravek Gardasil 9 musf byt po vyjmuti z lednice
poddn co nejdfive je to mozné. Stabilitni (daje naznacujf, Ze slozky vakciny jsou stabilni po dobu 96 hodin, pokud jsou uchovavany pfi teplotdch od 8 °C do 40 °Cnebo po dobu 72 hodin, pokud jsou uchovdvany pfi teplotdch
0d 0°Cdo 2 °C. Po uplynutf této doby musi byt pfipravek Gardasil 9 pouZit nebo zlikvidovan. Tyto informace jsou ureny pouze pro zdravotnické pracovniky v pfipadé docasného teplotniho vykyvu. Lékova forma: In-
jekéni susupenze v predplnéné injekenf stfkacce. Cird tekutina s bilou srazeninou. DrZitel rozhodnuti o registraci: Merck Sharp & Dohme B.V.Waarderweg 39 2031 BN Haarlem Nizozemsko™ Registraéni islo:
EU/1/15/1007/002 Datum revize textu: 13.10.2022 RCN 000023606-(Z

*|imnéte i, prosim, zmén v soubrnu informaci o pfipravku

Pro kohortu divek a chlapcii od dovrseného 13. do dovrieného 14. roku hrazeno z prostredkii verejného zdravotniho pojisténi. Pro ostatni pacientky a pacienty neni
hrazeno z prostiedkii verejného zdravotniho pojisténi. Pfipravek je vazan na lékafsky predpis. Dfive nez pfipravek predepiSete, seznamte se, prosim, s iplnym souhr-
nem tdaji o pripravku.

Merck Sharp & Dohme s.r.0,, Na Valentince 3336/4, 150 00 Praha 5, Ceska republika, tel.: +-420 233010 111, e-mail: dpoc_czechslovak@merck.com, www.msd.cz c

ISI-3710 ®

GARDASIL®9
<> Copyright © 2023 Merck & Co., Inc, Rahway, NJ, USA a pidruZené spolecnosti. Vsechna prava vyhrazena. . - . . .
MSD Merck Sharp & Dohme s.r.0,, Na Valentince 3336/4,150 00 Praha 5, Ceskd republika, IC: 028462564 Vakcina proti lidskému papilomaviru
Tel.: ++420 277 050 000, e-mail: dpoc_czechslovak@merck.com, www.MSD.cz [typy 6, 1_1: 16, ]8: 31,33,45, ,52: 58]
(Z-GSL-00210 (6.0), datum piipravy materidlu: leden 2023 (rekombinantni, adsorbovana)
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