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Cervarix® navozuje celkovou
proti CIN3+/AIS, bez ohledu

ucinnost

na typ HPV v [ézi (v TVC-naivni kohorté) '

* Cervarix® poskytuje ochranu proti péti*
nejcastéjSim HPV typim zpUsobujicim
rakovinu: HPV 16, 18, 31, 33 a 45."?

* 100 % zen stale séropozitivnich na
protilatky proti HPV-16/18 po dobu
8,4 let (populace, ktera se dosud
nesetkala s onkogennimi HPV typy).'

* Cervarix® redukuje nutnost definitivnich

terapeutickych zakrok( na déloznim
¢ipku (napr. konizaci) 0 68,8 %.1'

* Utinnost vakeiny se lis1 pro kazdy z HPV typti 16, 18, 31, 33,45
aje rdznd v rlznych kohortdch a koncovych bodech.

TTVC-naivnf kohorta — populace, kterd se dosud nesetkala
s onkogennimi HPV typy.

Flexibilni vakcinaéni schéma

° f
Cervarix

N |

Vakcina proti HPV typu 16 a 18

1 2,5 5

ZKRACENA  INFORMACE 0 PRIPRAVKU

NAZEV PRIPRAVKU - CERVARIX® INJEKENi SUSPENZE. Vakcina proti lidskému papilomaviru [typy 16, 18] (rekombinantni,
adjuvovand, adsorbovand). SLOZENG: 1 dvka (0.5 mi) obsahuje: Papillomairi humani typus 16 proteinum L 12 20 mikragram; Papilomavir
humani" typus 18 proteinum L1 20 mikrogram; 'lidsky papilomavirus = HPV, 2adjuvovany na AS04 obsahujic: 3-O-deacyk4monofosforyHipid
A(MPL)* 50 mikrogramil, *adsorbovany na hydroxid hlinity, hydratovanj ((OH),) celkem 0,5 miligramu A", TERAPEUTICKE INDIKACE:
Cervarix® je vakcina urcend k prevenci premalignich cervikalnich lézi a nerwkalnm karcinomu, které jsou zpisabeny urcitymi onkogennimi typy
lidskych papilomavirt (HPV). Dilezité informace podporujici tuto indikaci viz body 4.4 a 5.1 Souhru Gdajd o pripravku. Indikace je zalozena na
prokézang (cinnosti Cervarixu u Zen ve véku 15 a7 25 let a na imunogenicits t6to vakeiny u divek a 7en ve véku 10 a7 25 let. Davkovani
a zplisoh podani: Doporucend otkovaci schéma je 0, 1, 6 mésica. Pokud je zapotiebi otkovaci schéma upravit, druhd dévka miiZe byt poddna
mezi 1.a 2,5, mésicem po prni dévee a treti dévka maZe byt poddna mezi 5. a 12. mésicem po prvni ddvee. Potfeba podéni posilovaci dévky nebyla
stanovena. Cervari® je urien k intramuskularni aplikaci do oblasti deltového svalu. Kontraindikace: Hypersenzitivita na l6Giveé latky nebo na
kteroukoliv pomocnou ldtku. Aplikace vakciny Cervarix® musf byt odloZena u osob trpicich akutnim vaZnym horegnatjm onemocnénim. Pritomnost
Iehkd infekce, jako je nachlazeni, neni kontraindikact pro imunizaci. Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouiti: 0 indiidualnim otkovani
7eny by se mélo rozhodnout na zakladé predchoziho rizika expozice HPY a mozného prinosu ogkovéni pro Zenu. Stejné jako u vSech injekenich vakcin
musf byt i po aplikaci této vakeiny pro pripad vzaené se vyskytujici anafylaktické reakce okamiité k dispozici odpovidajici Iékarska péce a dohled.
VIaste u dospivajicich se mize jako psychogenni reakce na injekni stfikacku s jehlou objevit po nebo i pred ogkovanim synkopa (mdloba). Ta je
bihem zotaveni spojena s riiznymi neurologickymi pfiznaky jako jsou prechodné poruchy zraku, parestézie a tonicko-klonicke kfeSe kondetin. Proto
Je dilezité, aby byla v pripad mdlob utinéna opatent k zamezeni zranni. Cervarix® nesmi byt v Zadném pripadé aplikovén intravaskuldmé nebo
intradermalng. Udaje o subkutannim podzni Cervarixu nejsou k dispozici. Stejné jako jing vakeiny aplikovand intramuskularng, musf bjt  Cervarix®
podavan opatrné osobam s trombocytopenif nebo s jakoukoli poruchou koagulace, protoze po intramuskuldrim podéni mze u takovych osob dojit
ke krvcen. Stejn jako u jinych vakein nemust byt u viech ockovanjch jedinei dosazeno ochrann imunitni odpovidi. Cervari® bue chrnit proti
nemoci zpisobené HPV typy 16 a 18 a v urGitém rozsahu proti nemocem zpisobenym urcitymi dalSimi pfibuznymi onkogennimi HPV typy. Proto

je nutné i nadale pokratovat ve vhodnych opatfenich proti sexuaing prenosnym nemocem. Cervari® je urcen pouze k profylaktickému poddni

anemd Zdny efekt na i aktvni HPY infekei nebo klinicky pritormné onemacnéni Neprokazalo se, 7e by Cervarix® mél terapeuticky efekt. Ockovani
nenahrazuje pravidelny cervikalni screening. Vzhledem k tomu, Ze Z4dnd vakeina neni 100% (cinnd a vakcina Cervarix® neposkytuje ochranu
proti viem typm HPV ani proti jiZ existuicim infekcim HPV, zistava pravidelny cervikalni screening kiticky diledity a m se provdét v souladu
s mistnimi doporugenimi. Délka ochrany nebyla presné stanovena. Gas poddni a potfeba podani posilovaci davky (posilovacich davek) nebyly
stanoveny. 0 pouZiti Cervarixu u osob se snizenou imunitni reakei, jako jsou pacienti s HIV infekc nebo pacienti podstupujici imunosupresivni
terapii, nejsou Zadné tidaje. Stejn jako u jinyich vakcin nemusi byt u téchto jedincl dosaZeno odpovidajici imunitni odpovdi. Nejsou Zadné Udaje
0 bezpecnosti, imunogenicité nebo Geinnosti, na jejich zakladé by bylo mozné podpoFit vzéjemnou zaménitelnast Cervarixu s jinymi vakcinami proti
HPV. Interakee s jinymi Iécivymi pripravky a jiné formy interakee: Jedinci, kief dostali imunoglobulin nebo krevni derivaty béhem

¢as (mésice)

rekombinantni, adjuvovana, adsorbovana

12

3 mésicti pred podanim prvni davky vakoiny, byl ze vSech Klinickych studif vyfazeni. Pousit s jinyimi vakeinami;: Cervarix® miize byt soucasng podan
s kombinovanou booster vakeinou obsahujici difteri (d), tetanus (T) a pertusi [aceluldrni] (pa) s nebo bez inaktivované poliomyelitidy (IPV), (dTpa,
(Tpa-PV vakeiny), bez klinicky relevantni interference s protildtkovou odpovci na nékterou ze slozek kterékoli 2 vakein. Cervari® miZe byt soucasné
podn s kombinovanou vakcinou proti hepatitids A (inaktivovand) a hepatitids B (fDNA) (HAB vakeina). Pokud je Cervarix® poddn soucasné s jinou
injekeni vakcinou, musf byt vakeiny aplikovany do riiznjch mist. Neni dikaz, Ze by pouziti hormondlni antikoncepce mélo viiv na dinnost Cervarixu,
Podobn jako u jinjch vakein Iz oekdvat, Ze u pacientii podstupujicich imunosupresivai 16bu, nemusf byt po ockovani dosazeno odpovidajici
imunitni odpovédi. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Udaje nejsou dostatecné k tomu, aby bylo mazné doporutit poddvani Cervarixu v pribghu
tehotenstvi. Proto je tfeba otkovan odloit a7 na dobu po ukondent t8hotenstvi. O5kovani vakeinou Cervarix® bihem kojenf by se mélo provadat jen
tedy, pokud mozné vihody ockovani prevazimoznd rizika. NeZadouci dginky: Velmi Gasté: reakce v misté pichu véetnd bolest, zarudnut, otoku;
(inava, bolest hlavy, myalgie. Casté: horecka (= 38 °C), gastrointestinalni symptomy véetné nauzey, zvraceni, prijmu a bolesti bficha, svédéni/
pruritus, vyrdzka, kopfivka, arthralgie. Méné Sasté: zawrat, infekce hornich cest dychacich, jiné reakce v mistg vpichu. Inkompatibility: Protoze
chybgj studie kompatibility, nesmi byt tento pripravek misen s jinymi lécivymi pfipravky. Doba pouZitelnostiz 4 roky. Po vyjmuti z chladnicky
by méla byt vakeina Cervarix® podana co nejdive. Nicmeng, ziskané stabilitnf ddaje znaci, 7e vakcina Cervarix® v jednodavkovych balenich zistava
stahilni amiize byt podéna v pripadé, Ze byla vakcina uchovana mimo chladnicku po dobu a7 3 dnii i teploté 8 °C aZ 25 °C nebo a7 jeden den pfi teploté
25°Ca7 37 °C. Zvlastni opatieni pro uchovavani: Uchovvejtev chladnicce (2 °C - 8 °C). Chrarite pred mrazem. Uchovavejtev pivodnim obalu,
aby byl pripravek chranén pred svétlem. Pfi uchovavani se ve stikatice s vakeinou miZe vytvafit jemny bily sediment a giry bezbarvy supernatant. To viak
neni zndmkou znehodnocenivakoiny. Pred aplikaci musi byt obsah stiikacky pred po protrepénivizuding zkontrolovn, zda neobsahuje jakekoli oz Gstice
a/nebo jesti nemd zm@nény vzhled. Jedi paimd jakakoliv zména vzhledu, je tieba vakomu vyfadit. Vakena musi bjt pred aplkaci_ adnd
protiepéna. Druh obalu a velikost baleni: 0.5 ml suspenze v jednodévkové lahvitce se zatkou ve velikosti baleni 1, 10 a 100. I]HZITEL
ROZHODNUTI 0 REGISTRACI: GlaxoSmithKine Bologials 5.2, Rue de [ nst lit 89, B-1330 Rivensart, Belgie. REGISTRAENI GISL[][A]

EU/1/07/419/001, EU/1/07/419/002, EU/1/07/419/003. DATUM PRVNi REGISTRACE: 20.9. 2007 DATUM REVIZE TEXTU:

Podrobné informace o tomto pripravku jsou wvefejnény na webovjch sirdnkch Evropské Iékové agentury (EMA) hitp://www.emauropaeu/.

Tento registrovany IGivy pipravek je vézén na Iekafsky predpis a neni hrazen z prostiedki verejného zdravotniho pojisténi. Uplnou informac
0 pripravku najdete v Souhrnu Gdaji o pripravku nebo se obratte na adresu spolegnosti GlaxoSmithKline. Verze SPC platnd ke dni vydéni materidlu
(21.3.2011).,

REFERENCE: 1. Souhm tdajii o pfipravku Cervarix, 2. Paavonnen J. et al. www.thelancetcom Published online July 7, 2009 DOI:

10.10:1016/S0140-6736 (09) 61248-4.
www.cervikalnikarcinom.cz @GlaxoSmithKline
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Vdzeni Ctenari, kolegové a kolegyné,

Ceska ockovaci scéna prochdzi v soucasné dobé fazi bilancovdni, jestli se
nam podarilo implementovat ockovani proti tuberkul6ze pouze u rizikovych
skupin spravnym zpdsobem ¢i, zdali inovovat ¢i ne nds ockovaci kalendar.
Ukazuje se, ze stdle pretrvdvaji problémy s pertusi a intermitentné
i s parotitidou. Vzhledem k opakovanym rozsahlym epidemiim v poslednich
letech se zda, Ze parotitidu zejména u adolescent(i a mladych dospélych se
optimdlné nedafi kontrolovat a méli bychom se zamyslet, jak nds kalendar
optimalizovat.

Na pocatku dubna porddal ESCMID (Evropska spolecnost klinické
mikrobiologie a infekéniho (ékarstvi) v Praze konferenci na téma: ,Dopad
ockovani na verejné zdravotnictvi”. Na konferenci byla cela rada Spickovych
prednasejicich a droven této védecké konference je mozno hodnotit velmi
velmi malou Gcast, prestoze v zavéru byl kongresovy poplatek pro ceské
Gcastniky odpustén. Je velkou skodou, Ze icastnik( nebylo fadové vice.

Tésné pred uzavérkou tohoto ¢isla nas zasahla velmi smutnd zprava. Dne
25. dubna 2011 zemfel ve véku 82 let prof. MUDr. Jifi Havlik, DrSc., byvaly
prednosta I. infekcni kliniky 2. [ékarské fakulty UK a FN Na Bulovce a byvaly
dékan Fakulty détského lékarstvi UK. Pan profesor Havlik byl dlouholetym
¢lenem a také byvalym predsedou vyboru Spolecnosti infekéniho |ékarstvi
CLS JEP a soucasné i ¢lenem vyboru Ceské vakcinologické spole¢nosti.
Byl autorem a spoluautorem rady ucebnic, monografii, odbornych ¢lankd
a nelinavnym predndasejicim na stovkach védeckych konferenci doma
i v zahranici. Ceské infekéni |ékafstvi jeho odchodem tak utrpélo velmi
citelnou a téZko nahraditelnou ztratu. Cest jeho pamatce.

Za redakéni radu prof. MUDr. Roman Prymula, CSc., Ph.D.




Invazivni pneumokokova
onemocnéni (IPO)

Sérotypy 1,3, 5, 6A, 7F a 19A

@ zpUsobily 22 % viech IPO u déti do 5 let véku v CR
v letech 2000 - 2010°**

Sérotypy 3, 6A, a 19A

® zpisobily 12 % viech IPO
u déti do 5 let véku v CR
v letech 2000 - 2010°***

Sérotyp 19A
v mnoha zemich
svéta hlavni

pficina IPO
a AOM 1,14
Sérotyp 6A
Sérotyp 3 &asty sérotyp )
relativné casty U nczofaryngealm o
pUvodce pneumonii nosiéstvi
a AOM 8,9,10,11
Sérotyp 1 Sérotyp 5 Sérotyp 7F
Casta pficina pivodce invazivniho spojovan

pneumonii pneumokokoveho s vysokou

spo]ovénl onemocnéni Gmrtnosti
s komphkovon);rgno (pfredevsim Afrlko
pneumoniemi ™ ! a Jizni Amerika) "

Pneumokokovd polysacharidovd konjugovand vakcina (13vlentni, adsorbovand)

Ikrécend informace o pripravku Prevenar 13 injekEni suspenze. Pneumokokova polysacharidové konjugovand vakcina (13valentni, adsorbovand). e LeGiva ldtka: Jedna dévka (0,5 ml) obsahuje: Pneumococcale polysaccharidum sérotypus 1 (2,2 ug), 3 (2,2 ig),
4*(2.20),5" (221g), 6A" (2,2 pg), 6B” (44 ug), TF* (22 g), 9" (22 g), 14" (2.2 ug), 180" (2,2 pg), 19A* (2,2 pg), 19F* (2,2 pg), 23F" (2,2 pg) . “Konjugovan s nosnym proteinem CRM.,, a adsorbovén na fosforegnan hlinity (0,125 mg). Indikace:
Aktivni imunizace k prevenci invazivnich onemocnéni, pneumonie a akutnf ofitis media, vyvolanjch Streptococcus pneumoniae u kojenc a déti ve véku od 6 tydnd do 5 let. Dévkovani: Imunizaénf schémata pripravku Prevenar 13 by méla byt zaloZena na oficidinich
doporugenich. Kojenci ve véku 6 tydnd - 6 mésica: Tri dvky po 0,6 ml sintervalem nejméné 1 mésic mezi davkami, Prvni ddvka se obvykle podavé ve veku 2 mésicu. Gtrtou dévku se doporutuje podat ve véku 11 a7 15 mésicd. Dfive neockovani kojenci a détive viku >7
mesicl: Kojencive véku 7-11 mésicd: Dvé davky po 0,5 ml sintervalem nejméné 1 mésic mezi nimi. Treti davku se doporucuje podat ve druhém roce Zivota, Deti ve veku 12-23 mésica: Dvé davky po 0,5 ml s intervalem nejméné 2 mésice mezi nimi. Déti ve véku 2 - 5 let:
Jedna samostatnd dévka 0,5 ml. Otkovaci schéma pro Prevenar 13 u kojencil a déti dfive _otkovanych pfipravkem Prevenar (7valentni) (Streptococcus pneumoniae sérotypy 4, 68, 9V, 14, 18C, 19F a 23F): Kojenci a déi, u nichz bylo otkovéni zahdjeno pFipravkem
Prevenar, mohou byt prevedeni na Prevenar 13 v kterémkoli stadiu ockovani. Deti ve véku 12 -23 mésict: Déti, které dosud nedostali dvé davky pripravku Prevenar 13 v ramei ockovact série u kojencl, maji dostat dvé dévky vakeiny (s intervalem nejméné 2 mésice mezi
davkami) k dokoncenf imunizacni série pro Sest dodatetnych sérotypd. Alternativn je mozné dokoncit imunizatni séri podle oficidlnich doporucent..Déti ve veku 2 -5 let: Jedna samostatnd ddvka. Zpisob poddnt: Vakcina se md poddvat formou intramuskuldrni injekce.
Prednostnim mistem podanueamemlatera\mcasts {ehna (musculus vastus lateralis) u kojenc nebo deltovy sval homi Gasti paze u malych et Knmralmllka[:n Pregillivelost na écivou latku nebo na kteroukali pomocnou litku nebo nadlftenskymxmd Podabné jako

aplikovan intravaskuldme. Tam vakcmanemaby podana jako intramuskulani injekce kojencim nebo détem s trombocytopenii nehnsunym\ poruchaml knagu\ace které sou kantraindikac pro intramuskuldrni aplikaci, alemuze byt poddna subkutannevpr\pade e
potencidlni pFinos jasné prevazi nad rizikem podani. Prevenar 13 chrani pouze proti tém sérotyptm Streptococcus pneumoniae, které vakcina obsahuje anechrani protijinym mikmmgamzmﬂm‘kterézpﬂsmbuj(invazivm’unemnonénl’,pneumuniiﬂehuzénélsﬁednmuucha‘
Podobné jako jiné vakciny nemiize ani Prevenar 13 ochranit vSechny ockované jedince pred pneumokokovym onemocnénim. Interakce: Prevenar 13 mize byt poddvan souasné s jinymi détskymi vakcinami podle doporucenych ockovacich schémat. Rizné injekéni
vakeiny musi byt vzdy podany kazda do jiného mista vpichu. TEhotenstvi a kojeni: Prevenar 13 neniurcen k podavani dospélym. Udaje o pouzitivakciny u Zen v pribéhu téhotensti a kojeni ani z reprodukénich studii na zviatech nejsou k dispozici. Nezédouci dginky: Mezi
nejcastéji hlasené nezadouci (tinky patfily reakce v misté vpichu, horecka, podrdzdénost, nechutenstvi, zvjSend spavost a/nebo nespavost. Preddvkovani: Predavkovani pripravkem Prevenar 13 neni pravd@podobné vzhledem ke zpiisobu baleni
vpredplnéné injekéni stfikacce. Uchovévani: Uchovavejte v chladnicee (2- 8 °C). Chraiite pred mrazem. Baleni: 0,5 mlinjekeni suspenze v predpinéné injekeni stfkacce s pistovou zdtkou aochrannym krytem hrotu. Jméno a adresa drZitele rozhodnuti o registraci: Wyeth
Lederle Vaccines SA., Rue de Bosquet, 15, B-1348 Louvain-la-Neuve, Belgie. Registragni éisla; EU/ 1/09/590,/001-6. Datum posledni revize textu: 26.11.2010.Vydejlécivého pripravku je vazan na lékarsky predpis. Pripravek Prevenar 13 je hrazen z prostiedki vefejného
zdravotniho pojisténi pro déti splfiujici podminky dané zakonem 6.48/ 1997 Sbv aktudlnim znéni. Pred predepsanim se, prosim, seznamte s iplnou informac o pripravku.

Reference: 1. SPC Prevenar 13. 2. SPC Synflorix. 3. Matlova J, Bene§ G, KFizové P, Invazivni pneumokokove onemocnéni v Ceské republice v letech 2000-2008, Epidemiol. Mikrobiol. Imunol. 57, 2008, &1, 5. 14-21. 4. Motlova J, Benes G, KfiZova P, Invazivni pneumokokové
onemocnéni v Ceske republice vletech 2000-2008, Zprévy EM (SZU, Praha) 2009; 18(6); 203-209. 5. MatlovaJ, Benes G, KiZova P Invazivni pneumokokové onemocnéniv Ceské republice vroce 2008, Zpravy EM (SZU, Praha) 2010; 19(3): 68-77. 6. Motlova J, Kozakoval,
Krizova P, Invazivni pneumokokova onemocnéni v Geské republice v roce 2010, Zpravy EM (SZU, Praha) 2011; 20(2): 64-89. 7. Blechova Z, Ockovani proti pneumokokiim, Farmakoterapie 2010;6(3):241-332. 8. Byington CL, Korgenski K, Daly J et al., Pediatr Infect Dis J
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ZLUTE TYDNY!? PRIDATE SE?

¥V roce 2010 bylo celkem hlaseno pres 1 100 pripad(l hepatitidy A (862)
nebo B (244).}

J VétSina ceské dospélé populace neni vici hepatitiddm A a B chranéna
oCkovanim, mlzZe onemocnét a Sifit infekci ve svém okoli.

¥ Role praktického |ékare je v prevenci infekénich onemocnéni klicova.

¥ 9 7 10 respondentt prizkumu o ockovani proti hepatitidé odpovédélo, ze
doporuceni svého praktického Iékarfe ohledné prevenci respektuje.?

ZVAZTE MOZNOST INFORMOVAT A DOPORUCIT OCKOVANI
PROTI HEPATITIDE A a B VSEM SVYM KLIENTUM.

T ] ] '
Prvni kombinovana vakcina A
proti hepatitidé A a B

A DULT
KDY EDUKOVAT V ORDINACI PL:

PREVENTIVNI PROHLIDKY UKONCENT PRACOVNI TEHOTENSKA NAVSTEVA JINA OGKOVANI - napf. POTVRZENI PREDOPERACNI
NESCHOPNOSTI chiipka, tetanus, VYSETREN, EKG

klistova
meningo-
encefalitida |

Reference: 1. EPIDAT: Vybrané infekéni nemoci v CR v letech 2001-2010 - absolutné; SzU: http://www.szu.cz/publikace/data/vybrane-infekcni-nemoci-v-cr-v-letech-1998-2007-absolutne, 2011.
2. Ockovani - Zloutenka, skupinové diskuse - dospéli 20-50 let; MEDIAN, 2010.
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Zkracena informace o Ié¢ivém pfipravku Twinrix Adult

NAZEV PRIPRAVKU - Twinrix Adult, injekéni suspenze v piedplnéné injekéni stfikacce. Vakcina proti hepatitidé A (inaktivovana) a proti hepatitidé B (rDNA) (HAB), adsorbovand. KLINICKE
UDAIJE - SloZeni: Jedna davka Twinrix Adult (1 ml) obsahuje: Hepatitis A virus (inactivatum) (720 ELISA jednotek); Antigenum tegiminis hepatitidis B (20 mikrogrami). Indikace: Twinrix
Adult se pouZiva k imunizaci dospélych a mladistvych nad 16 let, ktefi jsou vystaveni riziku nakazy zpdsobené viry hepatitidy A a hepatitidy B. Davkovani a zplisob podani: V ramci
standardni zakladni imunizace se aplikuji tfi davky vakciny Twinrix Adult ve schématu 0., 1., 6. mésic. Ve vyjimecnych pfipadech Ize u dospélych podat tii intramuskularni injekce Twinrix
Adult podle schématu 0., 7. a 21. den. Pfi tomto vakcinacnim schématu je doporuceno aplikovat jesté Gtvrtou davku Twinrix Adult, a to 12 mésicti po prvni davce. Twinrix Adult je uréen
pro intramuskulami aplikaci, pfednostné do deltoidni oblasti. Vakcina Twinrix Adult by se neméla aplikovat intradermalné ani intramuskulamé do glutealniho svalu, protozZe v tomto
pripadé mize dojit k suboptimalni imunitni odpovédi na vakcinu. Pamentum strombocytopenu nebo S poruchaml krevnl srazlivosti Ize vakcmu Twinrix Adult podat vyjimecné subkutanné,

ale tento zplisob podani nezajistuje optimalni imunitni odpoveéd. VAKCIiNA NESMi BYT V ZADNEM PRIPADE APLIKOVANA INTRAVASKULARNE. PFeockovani: Titry protilatek anti-HBs a
anti-HAV pozorované po ukonceni zakladni vakcinace provedené touto kombinovanou vakcinou Twinrix Adult odpovidaiji titriim protilatek, které byly zjiStény po vakcinaci monovalentnimi
vakcinami. Obecna doporuceni pro aplikaci posilovaci davky Ize proto odvodit na zakladé zkuSenosti s monovalentnimi vakcinami* - viz Souhrn tidajl o pfipravku Twinrix Adult.
Kontraindikace: Hypersenzitivita na 1écivé latky nebo na kteroukoliv z pomocnych latek nebo na neomycin, hypersenzitivita po predchozim ockovani vakcinami proti hepatitidé A
a/nebo hepatitidé B. Aplikace vakciny by se méla odloZit pfi akutnim zavazném horecnatém onemocnéni. Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti: Vzhledem k délce inkubacni doby
hepatitidy A i B je moZné, Ze ockovana osoba by mohla byt v priibéhu vakcinace jiZ nositelem infekce. V takovych pfipadech neni znamo, zda vakcinace piipravkem Twinrix Adult chrani
proti infekei hepatitidou A a hepatitidou B. Vakcina nechrani proti infekci vyvolané viry hepatitidy C a hepatitidy E ani proti jinym patogentim, které infikuji jatra. Pfipravek se nedoporucuje
k postexpozi¢ni profylaxi (napf. po poranéni infikovanou jehlou). U hemodialyzovanych pacientii a 0sob s poskozenym imunitnim systémem se po ukonceni zakladni imunizace nemusi
docilit odpovidajiciho titru protilatek anti-HAV a anti-HBs - dalSi postup viz Souhrn (idajti o pfipravku Twinrix Adult. Podobné jako u vSech jinych injekcnich vakcin musi byt pro piipad, Ze
se po aplikaci vakciny vzacné vyvine anafylakticka reakce, okamZité dostupna lékarska pomoc. Vakcina Twinrix Adult obsahuje stopové mnozstvi thiomersalu (organické slouceniny rtuti)
pochazejiciho z vyrobniho procesu, proto se u jedinci precitlivélych na tuto latku miiZe vyvinout reakce z precitlivélosti. Podobné jako u jakékoliv vakciny nemusi dojit u vSech ockovanych
k vyvolani protektivni imunitni odpovédi. Interakce s jingmi Iéivymi pripravky a jiné formy interakce: Udaje o sougasném podani vakciny Twinrix Adult a specifickjch imunoglobulinii
proti hepatitidé A nebo B nejsou k dispozici - viz. Souhrn tidaji o pfipravku Twinrix Adult. TEhotenstvi a kojeni: Klinické Gidaje o podavani vakciny téhotnym Zenam nejsou k dispozici. Pfi
podavani vakciny Twinrix Adult kojicim Zenam je nutné zvazit, jestli se ma pokracovat/ prerusit kojeni, nebo pokracovat/ prerusit ockovani, pficemZ se ma vzit v vahu piinos kojeni pro dité
a prinos ockovani pro Zenu. NeZadouci Géinky: V kontrolovanych klinickych studiich provadénych s pripravkem Twinrix Adult byly nej€astéji hlasenymi nezadoucimi ticinky reakce v misté
vpichu, jako bolest, zarudnuti a otok. FARMACEUTICKE UDAJE - Inkompatibility: Studie kompatibility nebyly provedeny, proto nesmi byt tento 16&ivy pfipravek misen s jingmi IéGivymi
pripravky. Doba pouZitelnosti: 3 roky. Zvlastni opatfeni pro uchovavani: Uchovavejte v chladnicce (2 °C aZ 8 °C). Chraiite pfed mrazem. Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl pfipravek
chranén pred svétlem. Pii uchovavani vakciny se miize oddélit jemny bily sediment a Ciry bezbarvy supernatant. Vakcina musi byt pred pouZzitim Fadné protfepana, aby vznikla mimé
opalescentni bila suspenze, a vizualné zkontrolovana na piitomnost cizorodych castic a/nebo na zménu vzhledu. Pokud vakcina vzhledové nevyhovuje, musi byt vyfazena. Druh obalu a
velikost baleni: Twinrix Adult - velikost baleni 1, 10 a 25 injekénich stikaGek s jehlami nebo bez jehel. Na trhu nemusi byt vsechny velikosti baleni. DRZITEL ROZHODNUTi 0 REGISTRACI:
GlaxoSmithKline Biologicals s. a., rue de | “Institut 89, B-1330 Rixensart, Belgie. REGISTRACNi €iSLO: EU/1/96/020/001-9, EU/1/97/029,/001-10. DATUM PRVNi REGISTRACE/
PRODLOUZENi REGISTRACE: 10. 2. 1997/10. 2. 2007. DATUM REVIZE TEXTU: 15. 3. 2010. Verze SPC platna ke dni vydani materialu (7. 3. 2011).

Vakcina TWINRIX ADULT, injekéni suspenze, vakcina proti hepatitidé A (inaktivovana) a proti hepatitidé B (rDNA) (HAB), adsorbovana, je vazana na lékarsky predpis a neni hrazena
z prostiedkii verejného zdravotniho pojistént.

* Monovalentni vakcina GSK proti hepatitidé A vyvola ochranu proti hepatitidé A po 2 az 3 tydnech po ockovani. K zabezpeceni dlouhodobé ochrany (nejméné na dobu 25 let) se
doporucuje podat posilovaci davku, a to kdykoli v dobé od 6 do 12 mésicti po prvni davce.

GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline, s. r. 0., Na Pankraci 17/1685, 140 21 Praha 4, tel.: 222 001 111, fax: 222 001 444, www.gsk.com
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Invazivni pneumokokova onemocnéni u déti v Ceské republice a ockovani déti
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Invasive pneumococcal diseases in children in the Czech Republic and
immunisation of children with pneumococcal vaccines
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Souhrn:

Pneumokoky patfi k nejvyznamnéjsim bakterialnim plvodciim invazivnich i méné zavaznych neinvazivnich infekci. Vyvoj

pneumokokovych vakcin stale zvySuje moznosti prevence téchto onemocnéni. Konjugované pneumokokové vakciny jsou vysoce

i¢inné v prevenci invazivnich pneumokokovych onemocnéni (IPO) a castecné tcinné v prevenci akutnich otitid. Indikace
jednotlivych vakcin se do urcité miry prekryvaji a jejich vybér miize byt ovlivnén vice faktory.

Klicova slova: pneumokoky, invazivni pneumokokova onemocnéni, akutni otitis media, pneumonie, pneumokokové vakciny

Summary:

Pneumococci belong to the most significant bacterial agents of invasive as well as less serious non-invasive infections. The
development of pneumococcal vaccines keeps increasing the preventive potential in respect of these diseases. Conjugated
pneumococcal vaccines exhibit high efficacy in the prevention of invasive pneumococcal diseases (IPD) and partial efficacy
in the prevention of acute otitis media. The indications of individual vaccines are, to a certain degree, overlapped and their

selection may be influenced by several factors.

Keywords: pneumococci, invasive pneumococcal diseases, acute otitis media, pneumonia, pneumococcal vaccines

Vakcinologie 2011;5:47-51

Uvod-epidemiologie pneumokokovych
infekci

Streptococcus pneumoniae (pneumokok)
patii k nejvyznamnéj$im bakteridlnim
plGvodcdm morbidity i mortality v détském
i dospélém véku. Odhaduje se, ze kazdo-
rocné na pneumokokové infekce zemre
700 000 az 1 000 000 déti do 5 let, z nich
prevazna vétsina v rozvojovych zemich (1,
2). V celosvétovém méfitku jsou pneumo-
koky nejcastéjsi vakcinou preventabilni pri-
¢inou détskych dmrti (3). Nejzavaznéjsimi
pneumokokovymi infekcemi jsou tzv. IPO
(invazivni pneumokokova onemocnéni),
predevsim bakteriemie, meningitidy a bak-
teriemické pneumonie. Pneumokoky jsou
téz vyvolavatelem podstatné méné zdvaz-
nych, ale o to castéjsich sliznicnich infekci,
jako jsou AOM (akutni otitis media), akutni
sinusitidy a nonbakteriemické pneumonie
(4).

Podle antigenni charakteristiky kapsu-
larnfho polysacharidu se rozliSuje vice nez

90 sérotypl pneumokokd zarazenych do 46
séroskupin (5).

23-valentni polysacharidova pneumoko-
kovd vakcina byla registrovana a schvalena
jiz pred vice nez 30 lety pro jedince nad 2
roky véku s vysokym rizikem pneumokokové
infekce. V roce 2000 byla v USA schviélena
a velmi krdtce poté zarazena do narodniho
imunizacniho programu prvni konjugovand
7-valentni vakcina pro kojence a malé déti.
0d té doby byla tato vakcina zarazena do
ndrodnich imunizacnich program( fady zemi
svéta. V mnoha z téchto zemi méla vakcina
obrovsky dopad na epidemiologii pneumo-
kokovych infekci, doslo k dramatickému po-
klesu IPO zplsobenych sérotypy obsazenymi
ve vakciné u ockovanych déti a v nékterych
pripadech i ve vékovych skupinach, které
nebyly ockovdny, tzv. nepfimym efektem &i
principem kolektivni imunity (6, 7). Vakcina
téZ prokdzala ¢astecnou Gcinnost v prevenci
akutnf otitidy a nasofaryngedlniho nosicstvi
(8,9).

7-valentni vakcina byla plvodné vy-
tvorena, aby pokryla nejcastéjsi sérotypy
vyvoldvajici  invazivni pneumokokova
onemocnéni u malych déti v USA. Stejné
sérotypy vyvoldvaji velkou ¢&dst IPO
i v ostatnich zemich vyspélého svéta (10).
Pokryti 7-valentni vakcinou je ale nizsi
v rozvojovych zemich (11). Po zavedeni
plosného ockovdni i pres pokles celkového
poctu IPO se objevuji nové sérotypy, jejichz
relativni podil a v nékterych pripadech
i absolutni pocet nar(istd (12, 13). Z téchto
dlvoda byly v roce 2009 registrovany 2 nové
konjugované pneumokokové vakciny, které
zvy$uji pokryti objevujicich se sérotypl
a sérotypd rozvojovych zemf.

Ueinnost novych konjugovanych vakcin
v prevenci IPO se predpoklddd na zakladé
imunologického srovndni s prokazatelné
vysoce Gcinnou plivodni konjugovanou
vakcinou (14, 15, 16, 17). U&innost vakcin
je sérotypové specificka, castecné i séro-
skupinové specifickd. 7-valentni vakcina



Tab. 1 Invazivni pneumokokovd onemocneéni

vék 0-4 5-39
typ roky % let %
3 1 4 3 4
6A 2 9 0 0
19A 0 0 1 1
3+6A+19A 3 13 4 6
vie 23 100 69 100

Obr. 1 Vekova distribuce IPO

prokdzala urcity stupen zkrizené protekce
mezi vakcina¢nim typem 6B a nevakci-
nacnim typem 6A. Naopak v USA i jinych
zemich po zavedenf rutinni vakcinace doslo
k narlstu poctu pripad( zpdsobenych typem
19A skupinové pfibuznym s vakcinacnim
typem 19F (18, 19).

Diskuze

0d 1. 1. 2010 je v Ceské republice vefejné
financovdno ockovani kojenc( a priblizné od
stejné doby je k dispozici novd 13-valentni
vakcina. Obé tyto zmény mohou vyznamné
zménit epidemiologii pneumokokovych in-
fekci. Lze predpokladat pokles incidence IPO
a soucasné zménu distribuce vyvoldvajicich
sérotyp(, relativni vzestup nevakcinacnich
typd, nelze vyloucit ani absolutni vzestup
nevakcinacnich sérotypl, tedy fenomén
oznacovany jako replacement, jak se tomu
stalo v nékterych zemich po zavedeni rutinni
vakcinace (20).

V soucasnosti jsou v Ceské republice
dostupné 4 ockovact ldtky, 3 konjugované
a 1 polysacharidovd, od 3 vyrobc(, z nichz 2
vyrabi konjugovanou vakcinu. Pres sv(ij ob-
rovsky historicky vyznam nepfindsi plvodn{
7-valentni vakcina proti novym vakcindm
zadné vyhody. Jeji 13-valentni ndstupce
poskytuje ze vSech konjugovanych vakcin
V 10-valentni vakciné jsou pneumokokové
polysacharidy konjugované na hemofilovy
protein D, coz ji pfinasi potencial ochrany
iviici hemofilovym otitidam a mize zabrdnit
vétsimu poctu AOM (21). 23-valentni polysa-
charidova vakcina je stale jesté nedocenénd
a nachdzi mnoho indikaci predevsim v dospé-
[ém, ale i v d&tském véku.

Konjugované pneumokokové vakciny jsou
indikované pro viechny déti do 5 let véku,
z ¢ehoz 10-valentni vakcina je schvdlena
pouze do 2 let. V USA se doporucuje konjugo-
vanad vakcina u starsich déti pri pfitomnosti

40-64 65+ cel-
let % let % kem %
11 8 12 10 27 8
4 3 5) 4 11 3

19 14 20 16 46 13
138 100 126 100 356 100

vysoce rizikovych faktord az do véku 18 let.
U déti mezi 2 a 18 lety s rizikovymi faktory
mohou byt indikovdny obé vakciny, tedy kon-
jugovand a/nebo polysacharidova v zavislosti
na véku a zdvaznosti rizikovych faktorl (22).
V dospélosti je indikovana polysacharidova
vakcina pfi pfitomnosti rizikovych faktord
véetné kurdctvi a fady béznych chronickych
nemoci a také u viech seniord nad 65 let
véku.

Déti do 2 let véku tedy mGzeme ockovat
13-valentni vakcinou Prevenarl3 nebo
10-valentni vakcinou Synflorix. V Ceské
republice neexistuje oficidlni doporuceni
pro preferencni pouzivéni jedné ¢i druhé
vakciny.

Rozhodnuti tedy zlistavd na bedrech
ockujiciho ékare a pfipadné rodic(. 13-va-
lentni vakcina neni financné plné pokryta
zdravotnim pojisténim, rozhodovani na
zdkladé financnich kritérii je na strané platce
doplatku, tedy rodice. Lékar se musi rozhodo-
vat na zakladé moznosti snizeni rizika IPO,
pneumonie a akutni otitidy. Nepfimy vliv
vakcinace na neockovanou populaci mize
rozhodovani téz vyznamné ovliviiovat.

V tabulce 1 jsou ukdzdny rozdilové
sérotypy mezi 10-valentni a 13-valentni
vakcinou v roce 2009. Pro malé déti do 5
let, tedy cilovou skupinu pro vakcinaci, byly
zachyceny 3 pfipady, z toho 2 sérotypem 6A
a 1 sérotypem 3. Kazdy dalsi pfipad zméni
pokryti pneumokokovou vakcinou o 4-5 %
smérem nahoru nebo dold. Procentudlni
pokryti vakcinami tedy nemusi byt pfilis
presnym kritériem a vyznam mdze mit
i hodnoceni na zdkladé absolutnich ¢isel. Pi
zapocitani pripad( ve vékovych skupindch
mimo cilové kategorie pro vakcinaci pfi
stejném % pokryti (13 %) vzriistd absolutnf
pocet pripadd ze 3 na 46 (23).

V nésledujicim prehledu jsou zachyceny
malé déti, u nichz bylo dokumentovdno IPO
od zacatku roku 2009 do konce cervna 2010.
Kromé véku a pohlavi byly sledovany rizikové

faktory, vakcinacni stav, klinickd prezentace
a konecny vysledek onemocnéni. Zdrojem
dat byla pani doktorka Jitka Motlovd z NRL,
podle jejichz ddajd bylo mozné jednotlivé
pacienty vyhledat, klinicka data pak poskytli
osetrujici ékari, prakticti détsti lékari a (é-
kafi hldsicich laboratofi. Pfehled nemusi byt
zcela presny a z poctu pfipad(l neni tedy
mozné pocitat incidenci ¢i smrtnost IPO.

Celkem se podarilo najit 43 déti s invaziv-
nim pneumokokovym onemocnénim.

K 3 pripadim doslo v novorozeneckém
véku, jednalo se o neonatdlni sepsi a tyto
pripady tedy nebyly preventabilni pfimym
efektem vakcinace, i kdyZz 2 z nich byly
zplsobeny vakcinacnimi sérotypy.

Relativné vysoké % infekci v novo-
rozeneckém véku by mohlo souviset se
zvykem odbéru hemokultur na neonatélnich
jednotkach. I kdyz k vétsi éasti infekci
doslo v prvnich 2 letech Zivota, k v§znamné
¢asti i u vétsich déti. Z tohoto pohledu je
ockovani konjugovanymi vakcinami jen ve
véku vymezeném vyhldskou pro financovani
ze vSeobecného zdravotniho pojistént
nedostatecné a zachytné ockovani az do
5 let véku dle indikace se jevi jako vhodné.
Vetsi ¢ast déti byla hospitalizovana v zimnim
obdobi respiracnich infekci, coz by mohlo
potvrzovat vliv predisponujici virové infekce
a navozovat Gvahu o mozném vlivu chrip-
kové vakciny.

Rizikové faktory

Vétsina nemocnych déti neméla zadné
zdvazné rizikové faktory.

Zachycené stavy jako predchdzejici AOM,
casté AOM v anamnéze, atopie nebo nizky
socioekonomicky stav nelze ve vztahu k IPO
presné vyhodnotit vzhledem k jejich vysoké
prevalenci v populaci a vzhledem k nekom-
pletnosti dohledanych Gdajd u nékterych
nemocnych.

Celkem 3 nemocné déti mély zdvazny
imunodeficit vyznamné zvy3ujici riziko IPO,
ani jedno z nich nebylo fddné ockovano.
Jedno z nich s bliZze neur¢enym imunodefi-
citem bylo ockované 1 davkou konjugované
vakciny, dalsi davky byly ,zakdzany”, vakci-
nace tedy byla chybné kontraindikovana.
Druhé vyznamné imunosuprimované dité,
které mélo hereditarni sférocytézu, nebylo
ockované ani pneumokokovou ani menin-
gokokovou vakcinou, z nichz obé mély byt
jednoznacné indikovany.

Dalsi neockované dité bylo [éceno
imunosupresivni terapii na onkologickém



Tab. 2 Zastoupeni sérotypd u meningitid

Celkem 14 -
v 4 A
18A 1 5
10v (7F) 1 -
6A 1 | 2 |
NVT 2 K3
NA 5 [zea]
N
0br. 2 Vékova distribuce meningitid 4

00 10 20 30 40 50 60 7,0

pracovisti pro tumor mozku. U dalSiho ditéte
byl zjistén malo zdvazny selektivni deficit
IgA, nejbéznéjsi a nejméné zavazny deficit
humordlni imunity, ani toto dité nebylo
ockované.

Celkem 2 déti byly nedonosené, z nichz
jedno mélo neonatdlni sepsi a prezilo bez
nasledkd, druhé nedonosené dité zemrelo
v 6 mésicich véku na pneumokokovou
meningitidu.

Absenci rizikovych faktorl u vétSiny
nemocnych nelze pravdépodobné vysvétlit
vy$si proockovanosti rizikové populace ale
vy$sim vyskytem IPO u déti bez rizikovych
faktor(, i kdyz individudlni riziko je pfi za-
vaznych rizikovych faktorech nesrovnatelné
vyssi. Absence rizikovych faktord je téz vy-
znamnym argumentem pro plosné ockovdn{
viech déti.

Proockovanost

Ze vsech 43 déti bylo jen jedno radné
ockovano 7-valentnim Prevenarem, v dobé
kdy jiz byla dostupnd 10-valentnf vakcina.
Dité prodélalo nekomplikovanou bakteriémii
zplsobenou sérotypem 7F.

U pacientll s vysokym rizikem byla
vakcinace chybné kontraindikovana nebo
odlozena. Jedno imunodeficitni dité bylo o¢-
kovdno 1 davkou Synflorixu, dal$i davky byly
slovy oSetfujici détské lékarky ,zakazany”
z dlivodu imunodeficitu specializovanym
pracovistém. Tento pacient prodélal osteo-
myelitidu zpdsobenou sérotypem 6A. Jedno
nedonosené dité bylo ockovdno 1. davkou
ockovani bylo ,nedoporuceno® neurologem.

Celkem 39 déti ze 42 pripadd nebylo
ockovano zadnou pneumokokovou vakci-
nou (z toho 4 nemohly byt pro nizky vék),
u jednoho ditéte se nepodafilo vakcinaéni
stav zjistit.

Klinické manifestace

Ze vsech zachycenych pripad(i tvorila
meningitida celou 1/3, dalsi 1/3 byly
bakteriémie, 1/4 pneumonie a po 1 pfipadu
celulitidy a osteomyelitidy. Vysoky podil
meningitid na vSech IPO by mohl téZ ukazo-
vat na vyssi celkovou incidenci IPO s niz§im
zdchytem méné zdvaznych pfipadd.
manifestaci IPO. Z 15 meningitid byly
4 zplsobené typy pokrytymi 7-valentni
vakcinou, 1 pripad typem 18A, 2 pfipady
typem 7F pokrytym novymi vakcinami, 1
pfipad zplsobeny typem 6A a u 5 pfipadl
nebyl kmen pro sérotypizaci doddn. Tucné
jsou zvyraznény skupiny, ve kterych doslo
k dmrtim. Zajimava je vékova distribuce, kdy
k celé 1/2 pripad( doslo ve véku nad 4 roky.
I toto je vyznamnym argumentem k zd-
chytné vakcinaci déti dfive neockovanych.

Zadné z déti, které si prodélaly pneu-
mokokovou meningitidu, nebylo fadné
ockovano.

Umrti

Ze vsech pripadd IPO doslo k 3 dmrtim
(2 chlapci, 1 divka, typy 10A, 7F a 18A), ve
viech prfipadech na meningitidu a ve vSech
ve velmi podobném véku 6-8 mésicd. U 2
pripad(i nepredchazely IPO zadné rizikové
faktory. Ani jedno ze 3 déti nebylo fadné
ockovano (2 vibec, 1 jednou ddvkou
Synflorixu). Minimdlné 1 z téchto 3 dmrti
by bylo mozné v dnesni dobé zabranit
novymi vakcinami (7F). Dalsimu pfipadu
by teoreticky mohlo jit zabranit principem
séroskupinové zkfizené protekce viemi kon-
jugovanymi vakcinami, i kdyz pro sérotyp
18A nejsou dostupna specificka data.

Za podrobnéjsi pohled stoji pripad
6mésicniho chlapce, ktery zemrel na me-
ningitidu zpGsobenou nevakcinacnim typem
3 dny po ockovani 1. ddvkou Synflorixu.
Tento chlapec mél vyznamné rizikové

Tab. 3 Sérodistribuce vsech pripadi IPO se znamym
sérotypem a jejich pokryti vakcinami

Celkem 36  100%
v 21 58%
18A 1 3%
10v 4 11%
6A 3 8%
3 2 6%
NVT 5 14%

faktory, narodil se ve 30. tydnu s porodni
hmotnosti 1 370 g a mél chronické one-
mocnéni dychacich cest, pravdépodobné
astma. Tento chlapec mél byt dle vyhlasky
povinné ockovdn proti pneumokokdm.
Vakcina mu byla podadna az v 6 mésicich
z ddvodu chybného doporuceni neurologem
nezahajovat ockovani do 6 mésicd véku.
Vcasné ockovani by ovsem konkrétné tohoto
chlapce nezachranilo.

Kazuistika

Velmi zajimavou kazuistikou je pfipad
12mésicni divky, ktera byla hospitalizovdna
s diagn6zami meningitidy a pneumonie
a u niz byl v hemokulture vypéstovan
meningokok i pneumokok sérotyp 6A
a v moku pouze meningokok. Tato divka
méla vyznamné rizikové faktory pro ziskant
zdvaznych infekci opouzdienymi bakteriemi,
méla kongenitalni sférocytézu, navic byla
ze socioekonomicky slabé rodiny a trpéla
castymi respiracnimi infekcemi. Tato divka
nebyla ockovdna ani meningokokovou
ani pneumokokovou vakcinou, i kdyz byly
obé jasné indikovany vzhledem ke sféro-
cytéze a pneumokokova vakcina méla byt
Lpovinnd” a hrazena z verejnych zdroj(.

nasledkd.

Nasledky

Prevdznd vétsina prezivsich déti nema
zadné dlouhodobé nasledky. U 2 déti po
meningitidé doslo k poruse sluchu, vjednom
pripadé byla ozndmena jako pravdépodobna
a ve 2. pripadé jako unilateralni. Oba
pripady s poskozenim sluchu byly preven-
tabilni véemi konjugovanymi vakcinami,
jednalo se o sérotypy 6B a 18C. U zddného
ditéte pravdépodobné nedoslo k zavaznému
poskozeni sluchu.

Jedno z déti pozdé&ji zemrelo, to bylo
ale velmi zavazné neurologicky nemocné,
k jeho IPO se nepodarilo zjistit podrobnosti,
amrti casové nesouviselo s hlaSenim IPO.
V tomto bodé stoji za zminku nedavna
studie z Danska, kterd prokdzala zvySent
i dlouhodobé mortality u pacientd, ktefi
prodélali pneumokokovou meningitidu (24).

Sérodistribuce

V celkovém poctu onemocnéni byl séro-
typ zjiStén u 36 ze 43 pripadd (tedy v 84 %).
Jen 5 z 36 pripad(i nebylo mozné zabranit



zadnou vakcinou. Celkové by slo alespon
zkfizenou protekci pfi dne$ni dostupnosti
vakcin zabrdnit 29 pripaddm z 36 (81 %).
V tabulce je zachyceno Siroké spektrum
klinicky rdzné zdvaznych onemocnéni
od jiz uvedenych meningitid az po zcela
nezdvaznd prakticky nahodné zachycend
onemocnéni, kterd nevyzadovala ani ATB
terapii.

IPO jsou vzdcnd, ale velmi zavaznd one-
mocnéni a 13-valentni vakcina poskytuje
T kdyz pocet hlasenych pfipadd rozdilovymi
sérotypy mezi 10-valentni a 13-valentni
vakcinou je u déti maly, skutecny pocet
pripad mdze byt vyssi nez pocet hlaseny,
protoZe u nas odbéry hemokultur nejsou
zvyklosti, castd je ambulantni antibioticka
terapie pred pripadnym odbérem hemokul-
tury pfi hospitalizaci. Vysoky podil menin-
gitid na celkovém poctu IPO a také vysoky
podil neonatalnich infekci mize téz svédcit
pro vy3si pocet méné zavaznych pripadd.
Pfi vysoké proockovanosti se bude zvy3ovat
relativni podil nevakcinacnich typl a nenf
vyloucen ani replacement, tedy absolutni
narlist poctu pripadd zplsobenych nevak-
cinacnimi typy. Rozdil mezi 13-valentni
a 10-valentni vakcinou v zabrdnéni IPO pFi-
mym efektem se pohybuje v fadu jednotek
pripadd rocné.

Pneumonie

Rozhodovdani na zdkladé Gcinnosti vakcin
v prevenci pneumonii, které jsou mnohem
Cast&jsi nez IPO, je jeSté obtiznéjsi.
Pneumokoky jsou celosvétové nejcastéjsim
bakterialnim vyvolavatelem pneumonii. Pfi
vétsiné pneumonii nedochazi k bakteriémii
a vyvolavatele se u déti v prevazné vétsiné
pripadd nepodafi stanovit. Pro pneumonie
téZ neni jasné definovany korelat protekce.
7-valentni vakcina nicméné prokdazala
Gcinnost v prevenci pneumonii v USA
a 9-valentni neregistrovana vakcina ve
studiich v Africe (25, 26, 27).

Prevenar 13 je schvélen pro prevenci pne-
umonii v Evropé, v USA nejsou pneumonie
indikacf.

Synflorix v Evropé nenf schvalen k pre-
venci pneumonif, v nékterych zemich ano,
v USA nenf registrovan. U¢innostni data
nejsou dostupna pro ani jednu z novych
vakcin a posouzeni jejich relativniho vlivu
na sniZeni incidence pneumonif je velmi
obtizné.

Akutni otitis media

Akutni otitida patfi k nejcasté&jsim akut-
nim onemocnénim malych déti. U¢innostni
data v prevenci otitid jsou obtizné srov-
natelnd z diivodu velmi odlisné incidence
AOM v jednotlivych studiich a odlisného
zastoupeni jednotlivych patogend.

Podle incidence zjisténé ve studii POET
v Ceské republice dochdzi jen u déti do 2 let
zhruba ke 25 000 epizod rocné, z toho 38 %
tvofi pneumokokové otitidy, asi 14 % hemo-
filové, v absolutnich ¢&islech kolem 9,5 a 3,5
tisice epizod (28). Skutecnd incidence mize
byt mnohem vyssi, ve studiich FinOM a NCKP
vysla asi desetindsobné vyssi. V USA doslo
diky zavedent plosné vakcinace ke snizeni
AOM epizod asi 0 20 %.

Prevenar13 je v Evropé schvalen k prevenci
pneumokokovych AOM, v USA k prevenci AOM
zpUsobenych pouze sérotypy obsazenymi
v PCV7 (29). Synflorix je v Evropé schvalen
k prevenci pneumokokovych AOM, neni
schvdlen k prevenci hemofilovych AOM.
V nékterych zemich je Synflorix schvalen
k prevenci pneumokokovych i hemofilovych
AOM. V USA nenf registrovan.

Ucinnost proteinu D v prevenci hemofilo-
vych AOM byla prokazéna v animdlnich stu-
diich a Gcinnost 11-valentniho predch(idce
soucasné 10-valentni vakciny ve studii POET
(28, 30). Preklenovaci imunologické studie
prokazuji imunogenitu proteinu D v 10-va-
lentni vakciné srovnatelnou s 11-valentni
vakcinou, i kdyz Gc¢innostni data nejsou
k dispozici. Protein D (a tedy 10-valentni
vakcina) mdze mit vyhodu v rozsifeni
ochrany na hemofilové AOM.

Pfi Gc¢innosti vakcinace a dle epidemio-
logickych dat vychazejicich ze studie POET
bude v CR kazdoroné dochézet asi ke 25 000
epizoddm AOM u déti do 2 let véku. Pri
srovnatelné Gcinnosti pro obé vakciny proti
AOM zplsobenym vakcina¢nimi typy mize
Prevenar13 predejit o asi 500 pfipad( pneu-
mokokovych epizod vice nez Synflorix za
predpokladu dc¢innosti proti typu 3. Synflorix
by naopak mohl predejit 1 300 epizoddm
hemofilovych otitid, rozdil tedy vychazi na
800 pripadd ve prospéch Synflorixu. Pokud se
zapocita i prevence otitid ve véku nad 2 roky,
Cislo se mdze jesté zvysit. Rozdil m{ize byt
negativné ovlivnén velmi nizkou incidenci
otitid zjisténou ve studii POET.

Vyse uvedené odhady vychazeji z 38%
zastoupeni pneumokok(l a 14% zastoupeni
hemofilll jako vyvolavateld epizod AOM
u déti do 2 let. Typ 3 zplisobuje 3,5 % viech
AOM epizod. Dale se vychazi z predpokladu

stejné 57% UGcinnosti obou vakcin vidci
pneumokokovym sérotyplm obsazenym
ve vakciné (vcetné typu 3 pro Prevenar13)
a z 36% Gcinnosti Synflorixu vaci hemofilo-
vym otitiddm.

zdvaznou klinickou manifestaci pneumoko-
kové infekce a jsou zp(isobeny i jingmi pato-
geny, zejména hemofily. Nové konjugované
vakeiny zvysuji pokryti pneumokokovych
sérotypd zplsobujicich AOM, 10-valentni
vakcina navic m(ize poskytovat ochranu proti
hemofilovym AOM. Rozdil mezi 10-valentni
a 13-valentni vakcinou by mohl byt v fadu
tisice ve prospéch 10-valentni vakciny dle
epidemiologickych dat ziskanych ve studii
POET.

Nepiimy vliv vakcinace

Nepfimy vliv vakcinace, tedy prevence
onemocnéni a Gmrti v neockovanych vé-
kovych kategoriich, prokdzany v nékterych
zemich, predeviim v USA, md z hlediska
verejného zdravi obrovsky vliv a mdze byt
argumentem ve prospéch 13-valentni vak-
ciny. V USA bylo timto nepfimym efektem
vakcinace zabrdnéno vétsimu mnozZstvi
pripadd IPO i dmrti nez prfimym efektem
v cilovych skupindch pro vakcinaci (31).
Tento paradoxni jev je vysvétlitelny vy$sim
poctem pripad( i Gmrti v neockovanych
vékovych kategoriich, zejména u seniord.

Pfi zapocitani nepfimého efektu vy-
znamné naroste vliv rozdilovych sérotyp(i
mezi 10-valentni a 13-valentni vakcinou
v absolutnich ¢islech, i kdyZ procentudlni
pokryti bude stejné v porovndni s vékovou
skupinou malych déti.

Zavér

Ockovani konjugovanymi pneumokoko-
vymi vakcinami patfi ve vétsiné vyspélych
zemi ke standardni péci. Nové konjugované
pneumokokové vakciny zvySuji moznosti
prevence IPO i AOM. Vakcina Synflorix by
teoreticky mohla predejit vétSimu mnozstvi
neinvazivnich infeke (v fadu tisice), Prevenar
13 by mohl predejit mensimu mnozstvi inva-
zivnich onemocnénf (v fadu jednotek primym
efektem, snad vétSimu mnoZstvi nepfimym
efektem). V Ceské republice dochazi k mnoz-
stvi onemocnéni preventabilnich pneumo-
kokovymi vakcinami. Zvyseni proockovanosti
pneumokokovymi vakcinami i mimo vékové
skupiny financované z verejného zdravotniho
pojisténi je zadouci.
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Ockovani téhotnych a kojicich zen

Vaccination of pregnant and breastfeeding women
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Souhrn:

Autor predklada faktické informace o ockovani skupiny téhotnych a kojicich Zen, zvlast se zaméruje na ockovani Zen planujicich
graviditu. Jsou hodnoceny jednotlivé vakciny a vztahovany k ockovani téchto rizikovych skupin populace. Dava prakticky navod
jak postupovat pfi ockovani Zen pred otéhotnénim, gravidnich a kojicich matek.

Klicova slova: téhotenstvi, kojici Zena, vakcina, proockovanost

Summary:

The author presents factual information on vaccination of a group of pregnant and breastfeeding women with a particular focus
on women planning pregnancy. Various aspects concerning applications of different vaccines in these risk populations are
compared. A practical approach on vaccination in women planning pregnancy, pregnant women and breastfeeding mothers is

suggested.

Key words: pregnancy, breastfeeding women, vaccine, immunization coverage
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Uvod

Ve svétle novych poznatkl a se zava-
dénim nowych vakcin se jevi ockovani
pred pldnovanym téhotenstvim, v pribéhu
téhotenstvi a béhem kojent jako dalsi velmi
diskutované téma.

Zdarny priibéh téhotenstvi je zavisly na
mnoha faktorech. Je ur€ovano vzdjemnymi
interakcemi mezi soustavou neuroen-
dokrinni a imunitni. V organizmu matky
dochazi k velkym adaptacnim zméndm.
Zmény imunnich mechanizmd zajistuji
toleranci vyvijejictho se plodu, ty které
predstavuji pro plod riziko, jsou utlumeny.
Ackoli se z imunologického hlediska tého-
tenstvi nepovazuje za obdobi imunosuprese
a obdobi téhotenstvi nenf spojeno s vy3sim
vyskytem infekénich chorob (1), je zndmo,
Ze fada infek¢nich onemocnéni mdze mit
v dobé téhotenstvi odlisny klinicky pribéh
nez v bézné populaci, a to od inaparentniho
pribéhu k zavaznému. Ockovéani (zvldsté
provedené pred téhotenstvim) proto mize
mit zasadni vliv na jeho zdarny priibéh.

Principy ockovani téhotnych a kojicich zen

Ockovani béhem téhotenstvi predstavuje
zcela ojedinélou kapitolu, kterd zdaleka neni
prozkoumana. Dosud nelze jednoznacné

stanovit, zdali a popfipadé jakym zp(isobem
ockovani ovliviiuje vyvoj plodu. Ackoli
jsou zdznamy o provedenych studiich
o ockovdni u téhotnych (2), vétsina dajd
pochdzi z nahodného a mnohdy nedplného
sbéru dat. Vyrobcdm vakcin jsou hldsena
ockovdni provedena v dobé téhotenstvi,
vétsina takto nahlasenych ockovani byla
provedena v dobé, kdy zena o svém tého-
tenstvi nevédéla. Ackoliv vdzné nezadouci
Gc¢inky hlaseny nebyly (3), je i nadéle treba
k téhotnym pfistupovat velmi obezretné
a ockovat pouze ve skute¢né indikovanych
pripadech. Ve chvili, kdy riziko ockovani
prekroci jeho pfinos, je nutné od vakcinace
ustoupit.

Pro pfehlednost je mozné rozdélit ob-
dobi téhotenstvi na tfi Gseky: obdobi pred
(pldnovanou) graviditou, dobu vlastniho
téhotenstvi a obdobi po ném, kdy vétsina
Zen koji své dité.

Velmi prfinosné je, pokud Zena planujici
téhotenstvi vi, proti jakym chorobdam a kdy
byla v minulosti ockovana, pfipadné jaké
choroby prodélala, coz bohuzel neni béznym
standardem. Dilezitym pomocnikem mohou
byt také sérologicka vysetreni.

Za idedlni samoziejmé povazujeme
moznost provést, pfipadné doplnit, chybéjici
ockovani pred téhotenstvim.

Je tieba upozornit, ze v Ceské republice
se tyto skutecnosti v gynekologickych
ambulancich bézné nezjistuji. Patf
povétSinou mezi nadstandardni péci
v centrech asistované reprodukce. Na
druhou stranu u normdlné probihajictho
poceti a ndsledného téhotenstvi navstivi
Zena gynekologa v dobé prvniho trimestru,
tedy v obdobf extrémné citlivém na jakékoli
vnéjsi vlivy. Proto by otdzka vakcinace
a pripadného sérologického vysetfovani
méla zfejmé patfit do rukou praktického
(ékare. Povédomi o této problematice je
viak v Ceské republice stéle velmi nizké.
V naSem ockovacim centru se Zeny zadajici
sérologické vysetreni nebo ockovani pred
pocetim objevuji ne prilis casto a vétsi-
nou prichdzeji bez doporuceni z vlastni
iniciativy.

Z chorob ovlivnitelnych ockovanim ma
u Zen planujicich téhotenstvi, z hlediska
mozného onemocnéni matky a prenosu
na plod, pripadné na novorozence, zasadni
vyznam ockovani proti zardénkdm, virové
hepatitidé B, neStovicim, zaskrtu, tetanu,
cernému kasli, détské prenosné obrné
a chripce. DuleZitost nelze samozrejmé
upfit zadné dalsi vakcinaci, nebot zmirfiuje
riziko onemocnéni danou chorobou v pri-
béhu gravidity.



V Ceské republice je z chorob, proti
kterym mdme k dispozici ockovaci latku
v ramci prenatdlniho screeningu rutinné
vySetfovdna pouze virovd hepatitida B.
ACIP (Advisory Committee on Immunization
Practices) pak doporucuje prenatdlni scree-
ning jesté u zardének a planych nestovic.

Pro ockovani v téhotenstvi je mozno
stanovit urcitd pravidla:

1.u viech Zen v produktivnim véku je
nutno pomyslet na moznost probihajici-
ho téhotenstvi v dobé ockovani a aktiv-
né zjistovat tuto skutecnost

2. gynekolog by mél byt obezndmen se sta-
vem ockovani na pocdtku prenatdlniho
sledovéani téhotné zeny

3. zivé vakciny v téhotenstvi jsou kontrain-
dikovény, nebot je zde, spise teoretické,
riziko poSkozenf plodu

4. poddni zivé vakciny v pribéhu téhoten-
stvi vSak neni dlivodem k jeho ukoncent
pro teratogennf riziko

5.zenam ockovanym Zivymi vakcinami
je jednoznaéné doporuceno otéhotnét
nejdrive 4 tydny po podani vakciny

6. podani nezivych vakcin je obecné v té-
hotenstvi povazovano za bezpecné (4)

7. neockovat v pridbéhu prvniho trimestru,
pokud to neni nezbytné nutné

8. postupovat individudlné dle jednotli-
vych ockovacich latek
Po porodu a v dobé kojent jiz neceli zena

dle literatury zadnym zdsadnim kontra-

indikacim (3). Pfesto vSak vyrobci vakcin
pristupuji k tomuto obdobf velice obezfetné

a az na vyjimky je ockovéni doporucovano

pouze v prisné indikovanych pripadech.

Prehled jednotlivych vakcin
Pravidelna ockovani

Ockovdni proti spalnickdm, priusnicim
a zardénkdm

Ockovani Zivou ockovaci latkou neni
doporuceno v téhotenstvi, nebot nelze
vyloucit poskozeni plodu v ddsledku
ockovdni (3). Vyrobci téchto vakcin rovnéz
doporucuji neotéhotnét minimdlné tri
mésice (5), dle doporuceni ACIP 28 dni po
vakcinaci. Pokud Zena otéhotni do 4 tydn(i
po ockovani, nebo kdyz v dobé ockovani
o0 svém téhotenstvi nevi, je treba ji upozor-
nit na teoretické mozné riziko poskozeni
plodu, neni to vsak ddvodem k ukonéeni
téhotenstvi.

V letech 1971-1989 byl vytvoren registr

zen, které byly ockovdny proti zardénkam
v dobé mezi tretim mésicem pred a tfetim
mésicem po poceti. V této skupiné nebyl
zaznamenan zddny vyskyt kongenitdlniho
zardénkového syndromu (6). Vakcinacni
virus spalnicek placentou neprostupuje,
v pfipadé rizika je mozné podat monova-
lentni vakcinu proti spalnickdm.

V Ceské republice je pravidlem vysoka
proockovanost proti zardénkdm, priusni-
cim a spalnickdm. U téhotnych, u kterych
chybi zdznam o ockovani proti zardénkdm,
je doporucovan prenatdlni sérologicky
screening zardének. Pokud neni téhotnd
Zena ockovdna proti zardénkdm, méla
by byt informovana o riziku vrozeného
zardénkového syndromu pfi pripadném
onemocnéni. Ockovani by mélo byt pak
provedeno okamzité po ukonéeni tého-
tenstvi. Urcitou moznosti ochrany téhotné
neockované zeny je urychlené proockovani
ve spolecné domdcnosti, nebot nejsou
zdznamy o prenosu vakcinacnich vird (3, 6).

Dle informaci vyrobcl vakcin neni o o¢-
kovani kojicich matek dostate¢né mnozstvi
(dajl a neni zndamo, zda se vakcinaéni viry
obsazené ve vakciné vylucuji do materského
mléka, a proto by se v pfipadé nutnosti
ockovani kojicich matek mél zvazit pro-
spéch ockovani oproti riziku a postupovat
individudlné (5). Podle jinych zdrojd nenf
kojeni kontraindikaci k ockovdni, ackoli
virus zardének se mize prenaset materskym
mlékem (infekce déti je pak asymptoma-
ticka) (6).

Za zminku stoji informace k ockovani
proti spalnickam. Déti Zen, které byly proti
spalnickam ockovdny, dostavaji méné
protilatek a maji proto kratsi ochranu pred
spalnickami nez déti Zen s pfirozené ziska-
nou imunitou. V této chvili nenjasné, jestli
materské protildtky chrani dité do doby
prvniho ockovdni proti spalnickam (7).

Ockovdni proti tetanu a zdskrtu

Prevence materndlniho a neonatalniho
tetanu patfi mezi zakladni prvky prenatalni
péce. Téhotné Zeny by mély dostat ocko-
vaci latku proti tetanu (nejlépe soucasné
s vakcinou proti difterii), pokud je podanf
indikovdno. Posilovaci davku je vhodné
podat téhotnym Zendm, které byly ockovdny
podle platného schématu, ale posledni
ockovdni absolvovaly pred vice nez 10 lety.
Téhotnym Zendm, které nebyly ockovédny
vibec, by mély byt podany 3 davky vakciny,
prvni dvé v odstupu ctyr tydn(, treti za Sest

mésicl po ddvce druhé. Teratogenni efekt
zadné z vakcin nebyl prokdzan, presto je
vhodné pockat s ockovdnim na obdobi
druhého trimestru. Vétsinou je tak mozné
podat treti davku jiz po porodu.

Podani dvou davek tetanického toxoidu
téhotné Zené alespon 4-6 tydn( pred poro-
dem stimuluje antitoxin, ktery chrdnf matku,
prochazi placentou a chrdni novorozence
v nejrizikové&jsim obdobi. Po ukonceni novo-
rozeneckého obdobf je dité v mirném riziku
do té doby, nez bude samo proockovano
proti tetanu (2, 3).

V pripadé poranéni se doporucuje
standardni uziti tetanické vakciny a teta-
nického globulinu v rdmci prevence tetanu.
Téhotnym zendm, které maji dokoncené za-
kladni ockovani proti tetanu v tfi-davkovém
schématu a dostaly vakcinu obsahujici teta-
nicky toxoid v uplynulych péti letech, neni
treba aplikovat dalSi tetanickou vakcinu (2).

Pokud ockujeme téhotné zeny proti
tetanu, je mozné zvéazit soucasné podani
vakciny proti difterii, pokud je podani
indikovdno. Studie s difterickou vakcinou
u téhotnych Zen, provddéné ve ctyricdtych
letech minulého stoleti, ukazuji kvantita-
tivni vzestup difterického antitoxinu po
ockovani. Transplacentdrni matersky antito-
xin je zodpovédny za imunitu novorozenc(
v obdobf porodu (2).

Protilatky proti difterii z matefského
mléka neprestupuji ze stfeva v dostatecném
mnozZstvi, postacujicim k ochrané ditéte.
Kojeni nemd vliv na imunitni odpovéd na
ockovant proti zaskrtu v kojeneckém véku,
ani nezvysuje koncentraci difterického
antitoxinu v séru. Matefské protilatky ne-
interferuji s imunitni odpovédi po ockovani
u ditéte (2).

Ockovdni proti tetanu, zdaskrtu a cernému
kasli

Ockovani proti témto tfem chorobdm
s vakcinou obsahujici aceluldrni pertus-
sovou slozku (Tdap) neni v zddné zemi
doporucovano, nebot nejsou k dispozici
(daje o bezpecnosti a imunogenicité vak-
ciny podané v priibéhu téhotenstvi. Vakcina
vSak nenf zdsadné kontraindikovand. Pokud
je vakcina podana v priibéhu téhotenstvi,
transplacentdrné prenesené protildtky mo-
hou chranit dité na pocatku zivota. Mohou
vsak také interferovat s imunologickou
odpovédi na podani vakciny proti pertussi
v kojeneckém véku a snizovat tak ochranu
proti pertussi po takovém ockovani. Pro
obé tato tvrzeni vSak zatim neexistuji



presvédcivé dlkazy (2).

V situacich zvyseného rizika vyskytu
pertusse mdze lékar podat vakcinu proti
tetanu, difterii a pertussi namisto vakciny
pouze proti tetanu (nebo tetanu a difterii).
Osoby ve zvySeném riziku jsou adolescenti
(divky) ve véku 11-18 let, pracovnice ve
zdravotnictvi, Zeny, na jejichz pracovisti
v komunité se zvySenym vyskytem per-
tusse. Pri poddni je preferovdn druhy a tfeti
trimestr. Podani Tdap vakciny téhotné zené
je vhodné hldsit vyrobcm vakciny.

Za zésadni doporuceni dle ACIP je pova-
Zovano ockovani zen v produktivnim véku
proti difterii a pertussi pred otéhotnénim.
UrCitou ochranu téhotnych Zzen, které
nebyly o¢kovdny proti difterii a pertussi, je
mozné zajistit pfeockovanim ¢lend domac-
nosti (adolescentl a dospélych). U déti je
treba zkontrolovat, zdali jsou ockovany dle
platného ockovaciho kalendare (2).

Dal$im doporucenim ACIP je, Ze vakcina
proti difterii, tetanu a pertussi by méla
byt podana zenam co nejdrive po porodu,
nejlépe pred propusténim z porodnice,
pokud predchozi ockovani proti samotné
difterii a tetanu probéhlo pfed vice nez
dvéma roky (2).

Ockovadni proti virové hepatitidé B

Nemoc podléha prenatalnimu scre-
eningu. Na zdkladé doporuceni sekce
perinatalni mediciny a vyboru ceské
gynekologicko-porodnické  spolecnosti
(druha revize zasad dispenzarni péce ve fy-
ziologickém téhotenstvi z roku 2010) jsou
v Ceské republice viechny Zeny testovany
na HBsAg v priibéhu téhotenstvi v dobé
mezi 11. a 13. tydnem gravidity, i kdyz byly
ockovany nebo jiz v minulosti vySetreny.
Pozitivni zeny jsou déle sledovany a na-
rozenym détem je podana postexpoziéni
profylaxe a zajisténo dalsi sledovani.
Téhotenstvi nepredstavuje kontraindikaci
ockovani, pokud je ockovani povazovano
za nezbytné. K dispozici jsou pouze limi-
tované zaznamy, které ale neuvadéji riziko
pro plod po ockovani. Ockovany maji
byt Zeny s rizikovym chovanim v dobé
téhotenstvi, napr. ty, které mély vice
nez jednoho sexualniho partnera v pred-
chozich Sesti mésicich, u kterych byla
diagnostikovana nebo lécena pohlavné
pfenosna nemoc nebo je jejich partner
HBsAg pozitivni (3, 8).

Kojeni se nepovazuje za kontraindikaci
pro ockovani (9).

Ockovdni proti détske prenosné obrné

NeZivd ockovaci latka. Vedlejsi dcinky
po ockovdni nebyly hlaseny. Doporuceni,
na zdkladé kterého by téhotné zeny nemély
byt touto vakcinou ockovany, vychdzi
z teoretickych predpokladd. Pokud je vsak
téhotnd Zena ve zvySeném riziku infekce,
mélo by byt ockovani provedeno okamzité
v doporuceném schématu (3). Vakcina miize
byt poddna kojicim Zendm.

Ziva ockovaci latka. Pfestoze nenf doka-
zano, Ze zivé atenuované polioviry mohou
ovlivnit vyvoj plodu, nema byt vakcina
poddna téhotnym Zzendm, pokud nejsou
vystaveny zfejmému riziku infekce divokymi
polioviry (10).

Vliv aplikace vakciny na vyvoj kojenych
déti nebyl v klinickych studiich sledovén.
Pfesto nenf kojeni povaZovano za kontrain-
dikaci (11).

Doporucena ockovani

Ockovadni proti virové hepatitidé A

Nejsou zndma data o bezpecnosti oc-
kovani v priibéhu téhotenstvi, vychazime
viak z predpokladu, Ze se jednd o ockovaci
latku nezivou, proto je teoretické riziko
pro plod nizké. Pfi rozhodovani o ockovdni
musi jeho pfinos vZdy prevazit nad moznymi
riziky. V Ceské republice se ockovan{ provadi
v rizikovych skupinach, napr. u kontaktu
s infikovanymi osobami, Zen, které musf
vycestovat do oblasti s vysokou incidenci
onemocnéni apod. (3, 12).

Ockovdni proti HPV (Human
Papillomavirus)

Zvlastni studie s vakcinou u téhotnych
Zen nebyly provedeny. Studie na zvifatech
nenaznacuji negativni vliv na prdbéh tého-
tenstvi a vyvoj ditéte. Tyto (daje viak nejsou
dostatecné pro doporuceni pouzivani pri-
pravku v pribéhu téhotenstvi. Proto je tfeba
ockovani odlozit aZ do ukoncenf téhotenstvi.
Ockovani proti HPV v priibéhu téhotenstvi je
treba nahldsit vyrobcm vakciny. Kojicim
zenam vakcinu lze podat, kdyz prinos podani
prevézirizika (3, 13).

Ockovdni proti chripce

Nezivd ockovaci latka. Studie, které byly
provedeny u téhotnych Zen, neprokazaly
postizeni plodu po ockovdani proti chfipce.
Ockovdni je mozné od druhého trimestru
gravidity. Pro téhotné zeny se zdravotnim
stavem, ktery u nich zvySuje riziko vzniku

komplikaci chfipky, je poddni vakciny
doporucovano, bez ohledu na stadium jejich
téhotenstvi (3).

Ockovani proti chfipce je doporucované
zenam, které se chystaji byt téhotné v pra-
béhu ndsledujici chripkové sezény (3, 4).

Nové je prokdzano, ze podani vakciny proti
chfipce téhotnym Zendm ma 91,5% efekt
v prevenci hospitalizace pro chfipku u jejich
déti v prvnich Sesti mésicich Zivota (14).

Ockovani je mozné i v prdbéhu kojent.

Ziva ockovaci latka. Nenf v téhotenstvi
doporucovana.

0ckovdni proti meningokokiim

Polysacharidovd vakcina. Nebyla stano-
vena bezpecnost poddvani vakciny béhem
téhotenstvi. V pfipadé znacného rizika je
vakcinu mozné po prvnim trimestru podat,
jeji poddvani neni béhem téhotenstvi
kontraindikovano.

Ucinek vakciny na kojeni nebyl hodnocen
(15).

Konjugovana vakcina. Data o bezpecnosti
ockovdni v pribéhu téhotenstvi nejsou
znama. Vzhledem k zavaznosti onemocnéni
by vsak téhotenstvi nemélo byt kontra-
indikaci podani vakciny, pokud je zena
v ohroZeni infekci. Pokud dojde k ockovani
téhotné zeny, je tfeba podat hlaseni svému
lékari nebo vyrobclm vakciny (3).

Totéz plati pro obdobi kojent (16).

Ockovdni proti pneumokokiim
Polysacharidovd vakcina. Nebyla vy-
hodnocena bezpecnost ockovaci latky pFi
podani v priibéhu prvniho trimestru gra-
vidity, nicméné vedlejsi Gcinky nebyly po
nahodném podani hldseny. Pouziti vakciny
se v prvnich tfech mésicich téhotenstvi
nedoporucuje. O¢kovani je mozné podat az
ve tfetim trimestru, pokud je indikovano.
Na malé skupiné byla prokdzdna nepa-
trné zvysena ochrana v prvnich Sesti mé-
sicich zivota déti matek ockovanych touto
vakcinou (17). Bylo ale také zjisténo, ze
ockovéni touto vakcinou v téhotenstvi ne-
snizuje moznost kolonizace pneumokokem
u kojenct mezi 3. a 6. mésicem véku (18).
V dobé kojeni neni kontraindikace
podani této ockovaci latky (17).
Konjugovand vakcina. Neni primdrné
urcena dospélé populaci, data o poddvani
téhotnym nejsou k dispozici.

Ockovdni proti planym nestovicim
Neni znam efekt vakciny proti varicelle
na plod, presto by téhotné zeny nemély



byt ockovany, ackoli vakcinaéni kmen je
podstatné méné virulentnf, tim padem riziko
pro plod by mélo byt nizké. Dle vyrobce vak-
ciny je také nutné vyvarovat se otéhotnéni
v obdobi 3 mésicl po vakcinaci, dle ACIP pak
minimalné 1 mésic po kazdé jednotlivé ddvce
vakciny (3).

Pokud Zena otéhotni do 4 tydn( po oc-
kovani nebo pokud v dobé ockovani o svém
téhotenstvi nevi, je tfeba ji upozornit na te-
oretické mozné riziko poskozenf plodu, nenf
to vSak ddvodem k ukonceni téhotenstvi.
Ockovdni provedené 3 mésice pred téhoten-
stvim nebo kdykoli v pribéhu téhotenstvi je
mozné hlasit vyrobcdm vakciny (3).

Podani VZIG je doporuceno pouze vnima-
vym Zendm po expozici virem varicella zoster.

0 pouziti vakciny u kojicich Zen nejsou
zadné (daje, kojent viak nenf kontraindikacf
(19).

Nejsou k dispozici data o bezpecnosti
vakciny pfi podani nastavajicim matkam.
Ockovani proti klistové meningoencefalitidé
provadime pouze vyjimecné po peclivém
zvézeni okolnosti.

Kojicim Zendm poddvame vakcinu vzdy po
zralé dvaze, neni zndmo, zda ockovaci latka
prechdzi do matefského mléka (20).

Ockovdni proti BCG

Ackoli nebyly zaznamendny vedlejsi
Gcinky pfi ockovani v téhotenstvi a nejsou
znamy zadné pripady prenosu BCG na
nenarozené déti, neni ockovani v gravidité
doporucovano (zvldsté v ¢asnych mésicich
téhotenstvi), protoze BCG je Ziv4, oslabend
vakcina. Je vhodné odlozit ockovani az do
obdobi po porodu, pokud by riziko nakaze-
nim bakterii Mycobacterium tuberculosis
nebylo extrémné vysoké (3).

0ckovdani béhem kojent by pro kojené dité
nemélo predstavovat zadné riziko (21).

Vakciny pro cestovatele

Ockovdni proti japonské encefalitidé

Jsou k dispozici pouze nespecifické
informace o bezpecnosti vakciny proti
JE v prdbéhu téhotenstvi. Existuje vsak
teoretické riziko poskozeni plodu, proto
by vakcina neméla byt v priibéhu gravidity
poddvana. Riziko podani vakciny téhotné
zené cestujici do oblasti s vyskytem JE musi
byt vyvdZeno prospéchem ockovéni (3).

U kojicich Zen se v souvislosti s pri-
pravkem nepredpokladaji Zadné dcinky na
kojené novorozence/kojence (22).

Ockovdni proti vztekliné

Posteexpozi¢ni antirabicka profylaxe nenf
kontraindikaci podani vakciny, vzhledem
k podstaté vlastni nemoci.

Pokud je vdzné riziko onemocnéni
vzteklinou, je indikovana také preexpozi¢ni
profylaxe (3).

Vliv ockovéni kojicich matek na jejich ko-
jence nebyl v klinickych studiich sledovan.
Vzhledem k zdvaznosti onemocnéni viak
neni kojent kontraindikact (23).

Ockovdni proti brisnimu tyfu

Zadné data o uZiti ockovaci latky v prii-
béhu téhotenstvi nejsou k dispozici.

S ohledem na zdvaznost onemocnéni,
a v pripadé vysokého rizika expozice tyfo-
idnf horeckou je mozné vakcinu podat (3).

Vakcinu lze podat v dobé kojeni (24).

Ockovdni proti Zluté zimnici

Bezpecnost vakciny nebyla v pribéhu
téhotenstvi stanovena, proto by vakcina
méla byt aplikovdna pouze téhotnym, které
nezbytné musi cestovat do endemickych ob-
lasti, a pokud existuje zvysené riziko infekce.

Téhotné Zeny, které cestuji do rizikovych
oblasti, by mély byt ockovdny. Déti narozené
témto zendm by mély byt byt peclivé sledo-
vany k objektivizaci kongenitdlni infekce
a jinych nezadoucich dc¢inkd v ddsledku
ockovani proti Zluté zimnici (3).

Pokud je téhotnd Zena ockovdna, je mozné
zvazit sérologické vysetreni po provedené
vakcinaci, protoZe existuji zprdvy o nizsi
sérologické odpovédi téhotnych Zen na
vakcinaci proti Zluté zimnici na rozdil od
bézné populace (3).

Neni zndmo, zda se Zivy atenuovany virus
Zluté zimnice vylucuje do lidského mater-
ského mléka. Pripady prenosu viru vakciny
z kojici matky na dité nebyly hldseny, podani
kojicim matkam je mozné pouze vyjimecné
(25).

Ockovdni proti cholere

V indikovanych pripadech je mozné
ockovani také béhem téhotenstvi a kojeni,
studie ovsem provadény nebyly (3, 26).

Souhrn

Ockovani v dobé téhotenstvi je stdle
velmi citlivym tématem, vyvoldvajicim
otdzky, na které nelze dat vzdy zcela jasnou
odpovéd. Z tohoto pohledu se za nejddle-
7itéjsi v soucasné dobé jevi vakcinace pred
pldnovanym téhotenstvim.

Ockovéni v dobé pred otéhotnénim.
Provedend ockovdni by méla zvysit ochranu

jednak matky v dobé téhotenstvi, ale také
novorozencd a kojenc(i pomoci transplacen-
tarné prenesenych protilatek (27). Jak jiz
bylo feceno, je tfeba zvysit povédomi o oc-
kovani Zen planujicich téhotenstvi a obecné
Zen ve fertilnim véku mezi praktickymi lékafi
a gynekology. Je nutné se cilené dotazovat
Zzen na infektologickou problematiku
a zdokumentovat jejich proockovanost. Pred
pldnovanym téhotenstvim ovéfime platnost
ockovdni proti tetanu a provedenou vak-
cinaci proti zardénkdm, obé tyto vakciny
spadaji do povinnych ockovani. Pokud
nebylo provedeno nebo dokonéeno ockovani
proti zardénkam, okamzité doockujeme.
V sou¢asné dobé nemame v CR k dispozici
monovalentni vakciny, podali bychom tedy
ockovaci latku proti priusnicim, zardénkdm,
spalnickdm dle doporuceni (jednu nebo dvé
davky s minimdlné mési¢nim odstupem).
Pokud byla zena ockovdna proti tetanu pred
vice nez 10 lety, je tfeba provést preocko-
vani, které je vhodné spojit s ockovanim
proti difterii a pertussi (viz vy3e), které se
pri soucasné epidemiologické situaci do-
stdvaji do popredi zdjmu (2). V poslednich
deseti letech doslo k dramatickému néristu
onemocnéni cernym kaslem, které mlze byt
pro neockované kojence Zivot ohroZujici.
V pripadé difterie existuje obava z mozného
zavleceni nakazy z okolnich zemf.

Z dalSich ockovdani md s ohledem na
matku i dité vyznam ockovdni proti planym
nestovicim, pokud matka onemocnéni
neprodélala (pfipadné je séronegativnf),
a chripce, pokud je téhotenstvi pldnovano
na obdobi chripkové epidemie. Mezi po-
vinnd ockovani détského véku spadd od roku
2001 i vakcinace proti virové hepatitidé B.
Proockovanost mezi zenami ve fertilnim
véku je zatim nizka, proto, bez ohledu na to,
se v ramci screeningu vysetfuje HBsAg mezi
11. a 13. tydnem véku. Nabizi se otdzka,
zdali vySetreni nezopakovat jesté v pozdéjsi
fazi téhotenstvi.

Kazdé dalsi ockovani provedené pred oté-
hotnénim dale zvySuje ochranu matky a tim
prispivd ke zddrnému pribéhu téhotenstvi.

Ockovani v _dobé téhotenstvi. Velmi
obecné doporuceni zni: ockovdni, které
neniv dobé téhotenstvi plné indikované, je
kontraindikované.

Ackoli neni prokdzano, ze maji Zivé
vakciny teratogenni efekt, riziko poskozent
plodu nelze vyloucit. Jsou tedy v obdobi



gravidity kontraindikované. Pokud jsou
viak téhotné Zené aplikovdny, neni toto
dlvodem k ukonceni téhotenstvi. Jedna
o vakciny proti spalnickam, zardénkam,
priusnicim, planym nestovicim, tuberkuléze
a Zluté zimnici. V pfipadé ockovani pred
planovanou graviditou upozoriujeme, ze
otéhotnéni je vhodné nejdfive za 4 tydny
po podani téchto vakcin (3, 5).

Podani nezivych vakcin se v téhotenstvi
povazuje obecné za bezpecné (4). Ockujeme
viak pouze tehdy, pokud to situace vyza-
duje. Preferujeme druhy, pfipadné treti tri-
mestr. Poddni vakciny proti tetanu, difterii,
virové hepatitidé A i B, pneumokokdm by
nemélo byt spojeno s velkym rizikem (2, 3).
Naopak vakciny s aceluldrni pertussovou
slozkou jsou doporucovany jen vyjimecné
pfi zcela jasnych indikacich (viz vy3e), totéz
plati pro ockovani konjugovanou vakcinou
proti meningokokdm nebo détské prenosné
obrné (2, 3). Data o bezpecnosti vakciny
v téhotenstvi chybi u ockovdni proti HPV
nebo klistové meningoencefalitidé, proto
jejich podant nedoporucujeme (13, 20).

Téhotné zeny by mély jednoznacné zvazit
zemi. V nezbytnych pfipadech je mozné
podat vakcinu proti vztekling, cholefe nebo
bfisnimu tyfu. Nedoporucovdany jsou vakciny
proti japonské encefalitidé (a zluté zimnici)

(3).

Nedokoncend vakcinaéni schémata
v_dobé téhotenstvi. Nelze dat zcela
jednoznacné doporuceni, jak postupovat
v pripadé otéhotnéni v pribéhu ockovani.
Postup bude odvisly od jednotlivych vakcin
a od konkrétni davky ve vakcinacnim sché-
matu. V pfipadé Zivych vakcin v téhotenstvi
dale neockujeme. U nezivych vakcin by se
v praxi nejspise jednalo o ockovani proti
tetanu, virové hepatitidé B, papilomavirdm
a klistové meningoencefalitidé. V pfipadé
ockovanf proti dvéma naposledy zminénym
bychom vakcinaci prerusili a doockovali po
ukonceni téhotenstvi. V pripadé ockovani
proti virové hepatitidé B a tetanu je mozné
v pribéhu téhotenstvi ockovat, épe viak az
ve druhém az tretim trimestru (3).

0ckovani v dobé po porodu. V soucasné
dobé se vzhledem k epidemiologické

situaci povazuje za vhodné ockovat zeny
co nejdrive po porodu proti cernému kasli.

Vyhodou by bylo soucasné preockovani proti
difterii. Pokud Zena nenfi ockovéna proti za-
rdénkdm, doporucujeme toto provést rovnéz
co nejrychleji po porodu. V dobé kojent pak
nejsou zndmy zadné zasadni kontraindikace
ockovani. S ur€itou rozvahou je mozno
dokoncit ockovani, které bylo zapocato
pred otéhotnénim a provadét indikované
vakcinace (napf. ockovdni proti chfipce,
tetanu apod.).

Zavér

Text shrnuje nékteré zasady ockovani
u téhotnych Zen, Zen planujicich graviditu
a zen po porodu. Predkladd nékolik doporu-
Cen, kterd z velké ¢asti vychazeji z americké
literatury. Proto, aby u nds mohla byt ocko-
vani plosné zavedena, je tfeba mezioborové
shody mezi gynekology, praktickymi (&kafi
a vakcinology. Nepochybnym pfinosem
by bylo zvySeni proockovanosti zen, které
planuji téhotenstvi. Ndsledné by doslo ke
snizeni nemocnosti gravidnich a rizika pfi
ockovani jiz téhotnych Zen. Spolu se sou-
¢asnym ockovadnim v poporodnim obdob{ by
se vyznamné zvysila ochrana novorozencd
a kojenc( proti uvedenym chorobam.

Literatura

1. Krejsek J, Kopecky 0. Reprodukéni imunologie. In:
Klinickd imunologie. Hradec Kralové: Nukleus; 2004.
p. 968, 343-55.

2. CDC. Prevention of tetanus, diphtheria and
pertussis among pregnant women: recommendations
of the Advisory Committee on Immunization Practices
(ACIP). MMWR. 2008;57(04):1-47, 51.

3. CDC. Guiding principles for development of ACIP
recommendations for vaccination during pregnancy
and breastfeeding. MMWR. 2008;57(21):580.

4, Gruslin A, Steben M, Halperin S, Money DM, Cudin
MH, Boucher M. Immunization in pregnancy. Obstet
Gynaecol Can. 2008;12:1149-54.

5. Souhrn  SPC.  59/739/99-C.  Souhrn  (dajli
o pfipravku PRIORIX. Datum revize textu 13. 1. 2010
6. CDC. Measles, mumps, and rubella — vaccine use
and strategies for elimination of measles, rubella, and
congenital rubella syndrome and control of mumps:
recommendations of the Advisory Committee on
Immunization Practices (ACIP). MMWR. 1998;47(No.
RR-8): 18, 32-3.

7. Leuridan E, Hens N, Hutse V, Ieven M, Aerts M,
Van Damme P. Early waning of maternal measles
antibodies in era of measles elimination: longitudinal
study. BMJ. 2010; 340:¢1626.

8. (DC. A comprehensive immunization strategy to
eliminate transmission of hepatitis B virus infection in
the United States: recommendations of the Advisory
Committee on Immunization Practices (ACIP) part 1:

immunization of infants, children, and adolescents.
MMWR. 2005;54(No. RR-16):12, 14.

9. Souhrn SPC. ENGERIX-B 20 pg : 59/170/87-B/C,
ENGERIX-B 10 pg : 59/170/87-A/C. Souhrn Gdajd
o pfipravku ENGERIX-B 20 pg, ENGERIX-B 10 ug.
Datum revize textu 5.8.2009

10. CDC. Poliomyelitis prevention in the United
States: recommendations of the Advisory Committee

on Immunization Practices (ACIP). MMWR.
2000;49(No. RR-5):14.
11. Souhrn  SPC. 59/855/92-C. Souhrn  (dajl

o pripravku IMOVAX POLIO. Datum revize textu 5.12.
2007.

12. Souhrn  SPC. 59/691/96-C. Souhrn  (dajl
o pripravku HAVRIX 1440. Datum revize textu 8.8.
2007

13. Souhrn SPC. EU/1/06/358/001. Souhrn (dajl
o pripravku SILGARD.

14, Benowitz I, Esposito DB, Gracey KD, Shapiro
ED, Vaquez M. Influenza vaccine given to pregnant
women reduces hospitalization due to influenza in
their infants. Clin Infect Dis. 2010. 51(12):1355-61.
15. Souhrn  SPC. 59/1027/94-C. Souhm (dajl
o pripravku MENINGOCOCCAL POLYSACCHARIDE A+C
VACCINE. Datum revize textu 28.1. 2009

16. Souhrn  SPC. 59/308/02-C. Souhrn  (dajl
o pripravku NEISVAC -C. Datum revize textu 11.3.2009
17. Souhrn  SPC.  59/773/95-C.  Souhrn  (dajl
o pripravku PNEUMO 23. Datum revize textu 4.3. 2009
18. Lopes C, Berezin E, Ching TH, de Souza Canuto J,
da Costa 0, Klering EM. Ineffectiveness for infants of
immunization of mothers with pneumococcal capsular
polysaccharide vaccine during pregnancy. Braz J
Infect Dis. 2009;13(2):104-6.

19. Souhrn  SPC.  59/336/02-C.  Souhmn ddajd
o pripravku VARILRIX. Datum revize textu 6. 8. 2008
20. Souhrn  SPC. 59/009/06-C. Souhrn  (dajl
o piipravku FSME-IMMUN 0,25 ML BAXTER. Datum
revize textu 10.6.2009

21. Souhrn  SPC. 59/533/00-C. Souhrn (dajl
o piipravku BCG VACCINE SSI. Datum revize textu 2.12.
2009

22. Souhrn SPC. EU/1/08/501/001. Souhrn (dajl
o pripravku IXIARO.

23. Souhrn  SPC.  59/123/90-C. Souhrn ddajl
o pripravku VERORAB. Datum revize textu 21.9.2009
24. Souhrn  SPC.  59/109/01-C.  Souhrn  ddajl
o pripravku TYPHIM VI. Datum revize textu 28.1. 2009
25. Souhrn  SPC.  59/068/99-C.  Souhrn  (dajl
o pripravku STAMARIL. Datum revize textu 21.11.2007
26. Souhrn SPC. EU/1/03/263/001-003. Souhm
(idajli o pFipravku DUKORAL.

27. Brent RL. Risks and benefits of immunizing
pregnant women: the risk of doing nothing. Repris
Toxicol. 2006;21(4):383.

MUDr. Véra Pellantova, Ph.D.

Centrum ockovani a cestovni mediciny
Klinika infekénich nemoci

Fakultni nemocnice Hradec Krédlové
Sokolskd 581

500 05 Hradec Kralové

tel.: 495 832 220

e-mail: PellantovaV@!Ifhk.cuni.cz



Lécba a prevence chronickych virovych hepatitid

Treatment and prevention of chronic viral hepatitis

MUDr. Jan Sperl, CSc.
Klinika hepatogastroenterologie, IKEM, Praha

Souhrn:

vevs

chronické infekce témito viry je jaterni cirhéza. Oba viry se prenasi parenteralné. Proti viru hepatitidy B je v soucasné dobé
k dispozici vysoce ti¢inna a bezpecna rekombinantni vakcina. Plosné ockovani vedlo k vyraznému sniZeni incidence novych
pripadil HBV. U pacientd, ktefi trpi chronickou HBV infekci, je nutno lécbou zastavit replikaci viru. Prvni moZnosti je dosazeni
imunitni kontroly replikace lécbou peginterferonem o, druhou moznosti je dlouhodobé podavani syntetickych antivirotik, prvni
volbou je dnes tenofovir nebo entekavir. Proti viru hepatitidy C neni v soucasné dobé k dispozici t¢inna vakcinace. Prenosu
infekce je nutno se branit dodrZzovanim hygienickych zasad v rodinach i ve zdravetnickych zafizenich, vysoce diileZité je provadét
screening v rizikovych skupinach osob. Chronickou HCV infekci lze lécbou eliminovat z organizmu, tGi¢inna je pouze kombinace
peginterferonu o s ribavirinem, eliminace viru se zatim dafi dosdhnout jen u ¢asti lécenych pacientd.

Klicova slova: chronické virové hepatitidy, lécha, prevence, vakcinace

Summary:

HBV and HCV belong to clen the family of hepatotropic viruses and the liveris a predilective site of their replication. Liver cirrhosis
is then the most serious consequence of chronic infection with these viruses. Both infections are parenterally transmitted.
Nowadays, there is a highly effective and safe recombinant vaccine available against hepatitis B virus. Routine vaccination
led to decrease of incidence of new cases of HBV. In patients chronically infected with HBV, it is essential to stop the viral
replication. The first therapeutical option is achieving immnune control of viral replication by treatment with peginterferon
o, the second possibility is long-term therapy with synthetic antivirals, tenofovir or entecavir as first line choice today. There
is no effective vaccine available against HCV infection till now. We can prevent the spread of infection by perfect adherence to
hygienic measures in families and in hospitals. Screening programs in high risk groups are also crucial. Chronic HCV infection
can be eradicated by treatment, combination of peginterferon and ribavirin, bud the eradication of the virus is achieved only in

a part of treated patients.

Key words: chronic viral hepatitis, treatment, prevention, vaccination
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Chronicka hepatitida B

Virus hepatitidy B patii do rodu
Hepadnaviridae. HBV-DNA tvofi cirkuldrni,
parcidlné dvojitd DNA, sloZzena z pfiblizné
3200 par(l bazi. Virem hepatitidy B je
celosvétové infikovano asi 350-400 miliond
osob. TFi Ctvrtiny jich Ziji v tzv. endemickych
oblastech Asie, Jizniho Pacifiku, subsaharské
Afriky a Stfedniho Vychodu. Prevalence
chronické HBV infekce v CR je 0,56 % podle
(dajd z roku 2001 (1). HBV infekce se prenasi
parenterdlni cestou.

Pfirozeny pribéh HBV infekce: Virus
hepatitidy B neni cytopatogenni, poskozeni
hepatocyt(l je zprostiedkovdno imunitnimi
mechanizmy. V pribéhu replikacni faze HBV
infekce se v infikovanych hepatocytech syn-
tetizuje velké mnoZstvi HBs antigenu a HBe

antigenu, protildtky anti-HBs a anti-HBe
jsou vyvdzany v imunokomplexech a nejsou
prokazatelné. HBc antigen se do krve nevylu-
¢uje ve v§znamném mnoZstvi, je pfitomen na
membrandch hepatocyt( a protildtka anti-HBc
je prokazatelnd od pocatku infekce. HBsAg
a HBcAg na membrédndch infikovanych hepa-
tocytl spousti imunitni reakci, kterd konci de-
strukci infikovanych hepatocyt(l (2). Prechod
infekce do chronicity je zpGsoben imunoto-
leranci antigen( HBV (Tab. 1). Nepfiznivou
cestou vyvoje chronické hepatitidy B je
mutaci viru podminény pfechod do tzv.
HBeAg negativni formy chronické hepatitidy
B (3). Bodovd mutace v precore/core oblasti
virového genomu md za ndsledek zastavenf
syntézy HBeAg. HBeAg negativni forma chro-
nické hepatitidy se vyznacuje vyssi zanétlivou

aktivitou a horsi odpovédi na lécbu. Riziko
prechodu onemocnéni do chronicity s vékem
postupné klesa od 90 % u novorozenc(, na
25-30 % u déti do véku 5 let a na méné nez
10 % u dospélych. Imunosupresivni nebo
cytostatickd écba vyznamné zhorsuji pribéh
chronické hepatitidy B potlacenim imunitni
kontroly replikace a masivnim vzestupem
virémie (reaktivace) (4). U HBsAg negativnich
pacientd s prodélanou HBV infekci (anti-HBc
pozitivnich) mdZze ztrata imunitni kontroly
vést k rekurenci HBV infekce (ndvratu HBsAg
pozitivity).

Chronickd hepatitida B mlGze mnoho
let probihat zcela asymptomaticky, ¢dst
pacient( si stéZuje na dnavu, dyspepsii
a meteorizmus ¢i na tlaky v pravém pod-
Zebfi. Z extrahepatdlnich pfiznakl se mlze



Tab. 1 Faze chronické HBV infekce (upraveno podle Zoulima)

Faze infekce
Imunotolerance

Imunoclearance
(chronicka hepatitida)

Nizka replikace
(inaktivni nosic)

Sérologicky profil
HBV-DNA vysoce pozitivni
HBsAg pozitivni
HBeAg pozitivni

ALT normalni
HBV-DNA klesa
HBsAg pozitivni
HBeAg mizi

ALT stoupa

HBV-DNA velmi nizka
HBsAg pozitivni, mizi
HBeAg negativni
anti-HBe pozitivni

Rizika
Prenos na blizké osoby

Jaternfi cirhéza a hepatom
v cirhéze

Vznik hepatomu
Reaktivace viru
Pre-core mutace a reaktivace

ALT normalni

HBsAg negativita HBsAg negativni

anti-HBs pozitivni/negativni
anti-HBc pozitivni

ALT normalni

Nozokomialni prenos okultni
infekce
Rekurence pri imunosupresi

HBV-DNA velmi nizkd, ale

prokazatelnd

vyskytnout polyarteritis nodosa ¢i mem-
branézni glomerulonefritida s nefrotickym
syndromem. Priibéh chronické hepatitidy
B neni pfimocary, reaktivace ndasledujici
i po mnoha letech obdobi inaktivniho
nosicstvi, je moznd a prognosticky zdvazna.
Reaktivace mize probéhnout asympto-
maticky a u pacienta, ktery neni radné
dispenzarizovan, m(ze byt zjisténa pozdé
ajejim prvnim pfiznakem mdzZe byt aZ projev
dysfunkce jater, napf. ikterus (Obr. 1).

Chronicka
hepatitida
\
[ Cirhéza | | Inaktivni nosic |
A
y
‘)< Reaktivace
Y A V
Hepatocelularni Dekompenzovana
karcinom cirhéza

*

0br. 1 Prirozeny pribeh chronické hepatitidy B

Diagnostika: Zakladem je vysetfeni
sérologickych markerd HBV infekce, tj.
antigen( i protildtek (HBsAg, HBeAg, anti-
HBs, anti-HBe, anti-HBc a IgM anti-HBc).
Virémie, tj. koncentrace HBV DNA v séru, je
ukazatelem replikace viru, kvantitativni sta-
noveni virémie je podminkou pro spravnou
indikaci lé¢by i pro monitorovdni d¢innosti
(écby. Urceni genotypu HBV je dlezitym
faktorem pri rozhodovani, zda lé¢bu zaha-
jovat peginterferonem a nebo syntetickym
antivirotikem.

Lécba: LéCeni maji byt HBeAg pozitivni
pacienti s virémii vy$si nez 20 000 IU/ml,
u HBeAg negativni formy jiz s virémii nad
2000 IU/ml. Dalsim predpokladem pro za-
hdjen{ protivirové lécby je zdnétlivd aktivita,
tj. zvySeni ALT (alaninaminotransferdzy).
V lécbé chronické hepatitidy B rozliSujeme
dva zakladni postupy. Casové omezenou
lécbu, jejimz cilem je dlouhodobé snizent
virémie, které trvd i po ukoncenf écby (tzv.
odpovéd' ,na lécbu po lécbé”). U HBeAg
pozitivni formy chronické hepatitidy B je sé-
rologickym korelatem HBeAg sérokonverze,
tj. vymizeni HBeAg a prlkaz anti-HBe.
Nepodafi-li se casové omezenou léchou do-
sahnout sérokonverze HBeAg nebo setrvalé
virologické odpovédi u HBeAg negativni
formy, jsou pacienti indikovani k dlouho-
dobé, casové neomezené lécbé, jejimz
cilem je dlouhodobé suprimovat replikaci
HBV (tzv. odpovéd ,na écbu pri lécbe”) (5,
6). K léché chronické hepatitidy B lze pouZit
interferony a, resp. peginterferon a-2a
(7, 8, 9) nebo tzv. syntetickd antivirotika
(lamivudin, adefovir, tenofovir a entekavir).
Z hlediska dosahovani HBeAg sérokonverze
po Casové omezené lécbé trvajici 1 rok
jsou dosud pouzivané léky na chronickou
hepatitidu B (tj. peginterferon a synteticka
antivirotika) srovnatelné (Obr. 2). U¢innost
Casové omezené lécby je u vSech zminénych
ékG pfimo Gmérnd imunitni odpovédi
na virové antigeny, tzn. je pfimo dmérna
inicialni aktivité ALT v séru. U&innost pe-
ginterferonu a je navic zavisld na genotypu

peginterferonem 0-2a trvajici 48 tydnd lze
navodit setrvalou virologickou odpovéd
priblizné u jedné tretiny pacientd HBeAg
pozitivnich i negativnich, u ¢asti z nich
lécba vede aZ k HBsAg negativité. Na rozdil
od syntetickych antivirotik je virologicka
odpovéd navozend lécbou peginterferonem
a-2a u pacientd s HBeAg negativni formou
vétsinou setrvald. Marcelin (10) popsal
na souboru HBeAg negativnich pacientl
[écenych peginterferonem a-2a vyznamnou
supresi virémie u 31 % pacient( 1 rok po
[écbé, z nich 88 % udrzelo supresi virémie
i5 let po lécbé. Entekavirem lze dosdhnout
po 48 tydnech supresi virémie u 93 %
pacientd, avSak 6 mésicd po ukoncent écby
je suprese virémie pfitomna jen u 3 % paci-
entd. Proces imunitni kontroly HBV infekce
se naopak prohlubuje po skonceni |&cby
peginterferonem a-2a, ze zminénych 31 %
HBeAg negativnich pacientd, ktefi dosahli
setrvalé virologické odpovédi, jich 28 % do
5 let po lécbé dosahlo HBsAg negativity
(12 % celkem). UzZite¢nym prediktorem
Gspésnosti lécby je pokles koncentrace
HBsAg v séru (11). U dosud nelécenych pa-
cientd s chronickou hepatitidou B je proto
vhodné na prvnim misté zvazovat lécbu
peginterferonem a-2a a k dlouhodobé [éché
syntetickymi antivirotiky indikovat paci-
enty, u kterych je |écha peginterferonem
a-2a kontraindikovana nebo ji odmitnou.
Respektovéni kontraindikaci lécby peginter-
feronem a-2a, kterymi jsou hlavné soucasna
autoimunni a psychiatrickd onemocnéni ¢i
pokrocila jaterni cirhéza, je podminkou
bezpecné lécby peginterferonem a-2a.
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0br. 2 Srovnani protivirové Gcinnosti syntetickych
antivirotik po lécbé trvajici 48-52 tydnd. A HBeAg
pozitivni pacienti, B HBeAg negativni pacienti.
Nedetekovatelnd virémie = méné nez 50 Ul/ml, LAM
lamividin, ADV adenovir, ETV entekavir, LdT telbivudin,
TDF tenofovir. Upraveno dle Lok ASF, Hepatology 2007.



Léky prvni volby pro dlouhodobou lécbu
jsou dnes tenofovir (12) a entekavir (13, 14)
diky hluboké supresi virémie a vynikajicimu
rezistenénimu profilu (Obr. 2). Oba léky se
proto oznacuji jako antivirotika 3. generace.
Prvni generaci predstavuje lamivudin, €k
s vynikajici inicidlni protivirovou aktivitou
(15, 16, 17), ktera ale s dobou lécby rychle
klesd kvali selekci rezistentnich mutaci, po
2 letech lé¢by mad rezistenci asi polovina
pacientd. Druhou generaci reprezentuje
adefovir, jeho protivirova Gc¢innost je nizsi
ve srovnani s lamivudinem, ale rezistenci md
jen tretina pacient( po 5 letech léchy. Ke 2.
generaci lze fadit i telbivudin, jehoZ protivi-
rova (c¢innost je dobrd, ale ndrdst rezistence
rychly. Lamivudin jiz nenf indikovan k lé¢bé
chronické hepatitidy B v monoterapii, vy-
hodna je viak jeho kombinace s tenofovirem
u vysoce rizikovych pacientl. Lamivudin
v monoterapii je diky nizké toxicité nadale
pouzivan k profylaxi (nikoliv k Léché)
reaktivace nebo rekurence hepatitidy B
u imunosuprimovanych a onkologickych
pacientd. Adefovir (18, 19) je v soucasné
dobé stahovdn z trhu a nahrazovén tenofo-
virem. Na tenofovir nebyla dosud popsana
rezistentni mutace, na entekavirjenv 1,2 %
pripadl po 3 letech u pacientd bez rezis-
tence na lamivudin, pacienti s rezistenci
na lamivudin ale relativné rychle vyvijeji
rezistenci i na entekavir. Entekavir je proto
vhodny zejména pro pacienty, ktefi dosud
jiné antivirotikum nedostdvali. Entekavir
na rozdil od tenofoviru neni nefrotoxicky,
je téz vhodny pro pacienty s renalni insu-
ficienci. Rezistence na lamivudin je casta,
objevuje se u tfetiny pacient( po roce lécby
a u necelé poloviny léCenych pacientd po
dvou letech lécby, proto by jiz nemél byt
pouzivdn k zahdjeni lécby v monoterapii
(20).

Vakcinace je dcinnym postupem pro
zabrdnéni pfenosu HBV infekce a z celo-
svétového hlediska bude rozhodujicim po-
stupem v eradikaci HBV infekce. V CR se od
80. let ockuji rizikové skupiny obyvatelstva
(zdravotnici, hemodialyzovani pacienti, déti
HBsAg pozitivnich matek). Podle Vyhlasky
Ministerstva zdravotnictvi ¢. 439/2000 Sb.,
o0 ockovani proti pfenosnym nemocem bylo
zahajeno plosné ockovani kojenc( a déti ve
véku 12 let. 0d zahajeni plosSného ockovani
incidence pfipadi akutni hepatitidy B v CR
iv dalSich zemich klesa. Byl popsan i pokles
incidence hepatoceluldrniho karcinomu
v zemich s plosnym ockovanim. V minulosti
zkousSené tzv. terapeutické vakciny, jejichz

smyslem mélo byt navozeni imunitni kon-
troly replikace u osob s chronickou hepa-
titidou B, nebyly G¢inné a jejich pouziti se
nerozsifilo do praxe. Je nutno se zde zminit
i 0 perinatdlnim prenosu od HBsAg pozitiv-
nich matek, pravdépodobnost kolisd od 30
do 90 % dle virémie matky. Perinatalnimu
prenosu lze zabrdnit v€asnou aktivni i pa-
sivni imunizaci novorozence.

Prvni bezpecnd a Gcinnd vakcina proti
viru hepatitidy B byla pouZita v roce 1982.
Jednalo se o tzv. vakcinu prvni generace
nebo téz vakcinu ziskdvanou z plazmy
pacientd s HBV infekci. Vakcina obsahovala
vysoce purifikované partikule HBsAg, které
byly inaktivovany teplem a kombinaci urey,
pepsinu a formaldehydu. Zpisob izolace
HBsAg z plazmy pacient( byl bezpe¢ny a po-
kud byl dodrzen, vylucoval riziko prenosu
jinych patogend. V poloviné 80. let zacala
byt nahrazovana vakcinou druhé generace,
tzv. rekombinantni (21). Rekombinantni
vakcina obsahuje partikule HBsAg, které
jsou produkovdny transfekovanymi kva-
sinkami (napf. Sacharomyces cerevisiae),
partikule HBsAg produkované kvasinkami
jsou identické s témi, které se vyskytuji
v plazmé infikovanych osob. TéméF neo-
mezend produkce HBsAg kvasinkami méla
za nasledek zlevnéni vakciny a umoznila
vyznamné rozsifit okruh ockovanych.
Vakcina proti HBV se tak mohla stdt soucdstf
kombinovanych vakcin pouzivanych k o¢-
kovéni déti. Z hlediska Gcinnosti proti HBV
se ukdzal byti vyhodné&jsi Infarix Hexa (vyr.
GlaxoSmithKline) ve srovnani s Hexavaxem
(vyr. MSD). Treti generace vakcin proti HBV
obsahuje preS1 nebo i preS2 proteiny spolu
s produkty S-genu (HBs antigeny) v kom-
binaci s novymi adjuvans. Takové vakciny
vykazuji vy$$i imunogenicitu a jsou uréeny
pro imunokompromitované pacienty, ktefi
nezareagovali na podani konvenéni rekom-
binantni vakciny. Vakciny tfeti generace
nejsou v CR bézné dostupné.

Na pocdtku 80. let se vakcinace proti
HBV zamérovala na rizikové skupiny osob
patitidou B, osoby s rizikovym sexudlnim
chovanim, déti HBsAg pozitivnich matek).
Takovd strategie méla maly vliv na incidenci
hepatitidy B v populaci, proto Svétovd
zdravotnicka organizace doporucila jiz
v roce 1992 zavést ve viech zemich plosné
ockovani novorozenc( a adolescent(l kromé
vysoce rizikovych skupin osob (22). Do roku
2008 tak ucinilo 177 zemi, tj. 80 % celosvé-
tové, ve stejném roce to bylo v Evropé 47

z 53 zemi. Cilem takové strategie je ochrdnit
déti ve véku vysokého rizika prechodu
akvirované infekce do chronicity a preoc-
kovadnim ve 12 letech véku posilit ochranu
pred zahajenim pohlavniho Zivota a pred
expozici riziku vyplyvajicim z mozného
intravenézniho uzivdni drog ¢i rizikdm
spojenym se zaméstndnim.

Po 3 davkdch vakciny v obvyklém
vakcina¢nim schématu (0, 1 a 6 mésicQ)
je séroprotekce (anti-HBs >10 IU/ml)
dosazeno témér u 100 % zdravych déti
a 95 % dospélych. Tato data byla potvrzena
na milionech osob, které jiZ byly proto HBV
ockovdny. Nizsi séroprotekce je dosaho-
vano u imunokompromitovanych pacientd
(zejména u hemodialyzovanych a pacient(i
s HIV infekci), negativnimi faktory jsou
dale vysoky vék, obezita, koureni. Zminéné
skupiny vyzaduji ockovani vyssi ddvkou
vakciny, obvykle dvojnasobnou, a podani
jedné davky navic (0, 1, 2 a 6 mésicl).
U pacientd, kdy je séroproprotekce nutno
dosahnou rychle, [ze vakcinu podat v akce-
lerovaném rezimuy, tj. dvojndsobnou davku
v Case 0, 1 a 2 mésice s boosterem za 12
mésicl. Takové schéma se pouziva napfr.
u pacient(l pred zahdjenim hemodialyzy
¢i pred organovymi transplantacemi. Asi
u jedné tretiny ockovanych déti klesd po
10 letech hladina anti-HBs pod 10 IU/ml,
avsak po boostrovaci ddvce u 96 % z nich
rychle znovu stoupa. Nékteri autofi proto
nepovazuji druhou davku za nutnou diky
dlouhodobé imunitni paméti navozené
davkou prvni. Vakcinace proti viru hepa-
titidy B je velmi dobfe tolerovdna. V roce
1998 bylo popsano, Ze vakcinace mdze vést
k demyelinizaci typu syndrom Guillain-
-Barré, nasledné vsak byla tato souvislost
vyvracena. Stejné tak se nepotvrdily ddaje
o vyvolani rliznych autoimunnich chorob
(systémového lupusu, revmatoidni artritidy
¢i diabetu mellitu) vakcinaci proti HBV.
Nezadouci acinky vakcinace se omezuji
na obcasny vyskyt Gnavy, teploty, nausey
¢i bolesti bficha, které jsou prechodné,
kratkodobé a spontanné ustupujici. Déle
byly zfidka pozorovany lokalni reakce
v misté vpichu (zarudnuti, edém, indurace).
Vakcinace proti HBV nenf kontraindikovana
ani u téhotnych a kojicich Zen (23, 24).

K pasivni imunizaci se pouzivd hyper-
imunni gamaglobulin ziskdvany z krve
séropozitivnich osob. V CR je k dispozici
preparat NeoHepatect (vyr. Biotest) urceny
k intravenézni aplikaci. Jeho podani
je indikovdano k postexpozicni ochrané



neockovanych osob, déle se podavd novo-
rozenclim HBsAg pozivitnich matek. V obou
pripadech se soucasné zahajuje vakcinace.
Specifickou indikaci pro podavani je profy-
laxe reinfekce Stépu jater u pacient(, ktefi
byli transplantovani pro jaterni cirhézu B.
V tomto pfipadé je nutné trvalé a dozivotni
podavéni za dcelem udrzeni hladiny anti-
HBs nad 100 IU/ml (25).

Chronicka hepatitida C

Virus hepatitidy C (HCV) je maly RNA
virus, je fazen do celedi Flaviviridae, je
jedinym ¢lenem rodu hepacivirus. Genom
tvofi jednovldknovy pozitivni fetézec RNA.
Genom je sloZen z 9600 bazi kédujicich
protein, ktery obsahuje 3010 aminokyselin.
Replikacni cyklus HCV neni plné objasnén.
Na rozdil od HBV neni replikaci HCV hostitel
saturovdn mnozstvim virovych proteind,
protildtky jsou proto prokazatelné i pri
vysoké virémii. Patogeneze jaterniho
poskozeni je zde téz imunitné zprostred-
kovana. Genetickd variabilita je zdkladni
vlastnosti HCV. RozliSuje se 6 hlavnich
genotypd, a v jejich rdmci i subtypy
a kvazidruhy. Infekce HCV se prendsi krvi.
Nejcastéjsi zpdsoby prenosu jsou: prenos
krevnimi derivdaty, intravenézni aplikace
drog, pravidelnd hemodialyza, iatrogennt
prenos, sexudlni kontakt (zejména pfi uziti
rizikovych technik, jako je andlni styk, styk
pfi menstruaci partnerky apod.). Méné casty
je vertikdlni pfenos z pozitivni matky na
novorozence. Asi u 25 % pripad( se nepo-
dafi zadny z rizikovych faktord v anamnéze
pacienta identifikovat. Odhaduje se, Ze
virem hepatitidy C je na svété infikovdno
kolem 170-200 milion{i osob. Prevalence
anti-HCV pozitivity, tj. protilatek proti HCV,
byla stanovena v populaci Ceské republiky
(sérologicky prehled) v prabéhu roku
2001 a c¢inila 0,2 %. Vysokd prevalence je
popisovana v tzv. rizikovych skupinach, coz
jsou na prvnim misté osoby s anamnézou i.
v. aplikace drog, osoby s tetovdzi, sexudlné
promiskuitni osoby, hemodialyzovani paci-
enti. Vys$si prevalenci nez bézna populace
maji i zdravotnici, rizikovym faktorem pro
prenos HCV infekce u pacient( jsou casté
hospitalizace a invazivni vykony.

Diagnostika HCV infekce je zaloZena
na sérologickém prikazu anti-HCV proti-
latek, pozitivitu ale [ze prokazat i u osob,
které virus spontdnné eliminovaly nebo
u pacienta po (spésné [éché. Pritomnost
viru v krvi musf byt potvrzena vysetfenim

virémie (HCV RNA). Pro rozhodovéni o [é¢bé
je treba znat virémii kvantitativné a téz ji

monitorovat béhem (écby. Pro predpovéd

Gcinnosti lécby je dalezity téz genotyp HCV.
Jaterni biopsie pred [é¢bou zhodnoti fibrézu
jater, odmitnuti biopsie pacientem nesmi
pausalné vést k nepodant lécby.

Pfirozeny priibéh HCV infekce: Vétsina
akutnich infekci (80 %) probéhne asympto-
maticky, Cetnost pfechodu do chronicity se
proto jen odhaduje na 50-80 %. Chronickd
infekce virem hepatitidy C probihd téz
mnoho let s minimdlnimi pfiznaky, ale
vede po 20 letech trvdni infekce u necelé
poloviny pacientd k jaterni cirhéze, kterd
jater ve svété. Na rozdil od hepatitidy B je
priibéh chronické hepatitidy C prfimocary,
postupné nar(stajici fibréza pfi trvajici
replikaci viru, jejimZ kone¢nym stddiem je
jaternf cirhéza (26). Zavaznou komplikaci
cirhézy je pak hepatoceluldrni karcinom.
Postup choroby je podminén radou faktord,
choroba je akcelerovdna zejména pri
soucasném abdzu alkoholu. Doba potfebna
ke vzniku cirhézy jater kolisd od 10 do 40
let. Zastavit progresi choroby lze jediné
eliminaci viru [écbou, spontanni remise jsou
zcela raritni (27). Protivirova lécba chro-
nické hepatitidy C: Standardnim postupem
v Lécbé chronické HCV infekce je dnes kom-
binovand protivirovd lécba peginterferonem
a ribavirinem. Lze tak vylécit celkové 60 %
pacient( a pacient( infikovanych genotypy
2 nebo 3190 % (28, 29, 30). U pacientd
s genotypem 1, kterych je v CR vétsina, trva
(écba obvykle 48 tydn(, zkratit na 24 tydn(
ji lze u pacientd s nizkou inicidlni virémii,
ktefi dosdhnou negativni virémie jiz po 4
tydnech l&cby (31, 32). Prodlouzeni écby na
72 tydnd je naopak indikovano u pacientd,
ktefi budou mit negativni virémii az po 24
tydnech lécby (33). U genotypl 2 a 3 stacf
lécha v trvani 24 tydnd. Pacientdm, ktefi
prvni lé¢bou nedoséhli setrvalé virologické
odpovédi (SVR), lze nabidnout opakovani
léchy. Nejvétsi nadéji na Gspéch v opa-
kované |écbé maji pacienti, ktefi po prvni
lécbé relabovali. Uspéch Léeby chronické
hepatitidy C je vyjadfovdn jako dosazenf tzv.
setrvalé virologické odpovédi (SVR), coz se
povazuje za eradikaci infekce. Setrvald viro-
logickd odpovéd je definovana jako trvale
neprokazatelna virémie (HCV RNA v krvi)
i po ukonceni protivirové lécby. Dosazeni
SVR se hodnoti 24 tydn(i po ukonceni léchy,
pacienti, ktefi v tuto chvili maji neprokaza-
telnou virémii s vysokou pravdépodobnosti

(99 %) SVR opravdu doséhli. DosaZeni SVR
snizuje riziko rozvoje cirhézy jater a jeji
dekompenzace, snizuje se i riziko vzniku
hepatocelularniho karcinomu v cirhéze. SVR
nedosdhnou pfi standardni [écbé vSichni pa-
cienti. Situace, kdy je virémie béhem écby
neprokazatelnd a po skonceni léchy se opét
vraci na plvodnfi Groven, se oznacuje jako
relaps. Prestoze je v pribéhu lécby virémie
u relapsérl neprokazatelnd, nenf eliminace
viru z organizmu Gplna. Predpokladand per-
zistence malého mnozstvi viru v jatrech ¢i
jinych kompartmentech je zdrojem relapsu.
Pacienti, u kterych protivirova [écba viibec
nevede k dosazeni neprokazatelné virémie,
jsou oznacovani jako nonrespondenti (Obr.
3). Nonrespondenty lze indentifikovat jiz po
12 tydnech l&cby, jsou to ti, ktefi nedosahli
ve 12. tydnu léchy tzv. ¢asné virologické
odpovédi, tj. poklesu virémie o vice nez 2
log proti virémii pred lé¢bou (Obr. 3). Lé¢ha
nonrespondentd ma byt po 12 tydnech
ukoncena, pravdépodobnost dosazeni SVR
je unich prakticky nulovd. Stéle nenf k dis-
pozici alternativni zplsob lécby, tj. nent
jind Gcinnd lécba chronické hepatitidy C nez
kombinace peginterferonu a s ribavirinem.
Lécbha

Nonrespondér
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S
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0br. 3 Riizné typy odpovedi na lécbu chronické
hepatitidy C

Prevence: Genetickd a antigenni diver-
zita viru je ddvodem, pro¢ dosud neexistuje
Gc¢inné ockovdni proti HCV. K zabranéni
prenosu HCV je nutno dbat na hygienicka
opatreni ve zdravotnictvi i v béZném Zivoté
(rukavice, kondomy, dezinfekce, izolace)
a vyhybat se rizikovému chovani. Izolaci ve
zdravotnickém zafizeni se rozumi zejména
provadéni invazivnich vykon( u pozitivnich
pacientd v oddélenych mistnostech a jejich
zafazovéni v programu vykond na poslednim
misté v prislusném dni. U rizikovych skupin
(viz vySe) md byt provddén screening vyset-
fenim anti-HCV protilatek. Aktivni screening
je nutny z dvodu castého asymptomatic-
kého pribéhu chronické hepatitidy C, asi
jedna tretina pacientd dokonce m(ze mit
normdlni aktivitu ALT (34).



FSME-IMMUN - vakciny proti
klistové encefalitidé s 99%
ucinnosti v realné praxi’

Zakladni ockovaci schéma

1. preockovani dal3i preockovani

iy * *

kazdych
3-5 let

5-12 mésich
po druhé davce

0 1-3 mésice 3 roky

po treti davce

Zrychlené ockovaci schéma

1. pfeockovani daldi preockovani

5-12 mésicl
po druhé davce

3 roky
po treti davce

kazdych
3-5 let

Rychla imunizace jen 2 davkami
v obdobi zvysené aktivity klistat* 3

Baxter - /a3 specialista v boji
proti klistové encefalitidé

Vydej vakcin je vazan na lékarsky predpis. Vakciny nejsou hrazeny
z prostredk( verejného zdravotniho pojisténi. Informace o vysi
prispévku na ockovani poskytnou prislusné zdravotni pojistovny.

BAXTER CZECH spol. s r.o., Karla Englise 3201/6, Praha 5, 150 00

Tel.: +420 225 774 111, Fax: +420 225 774 250

BEZPLATNE LINKY: 800 202 010, 800 331 170 (v pracovn( dny Po—P4 9-17:00)
www.baxter.cz, www.keockovani.cz, www.klistova-encefalitida.cz

1) Heinz FX, et al., Field effectiveness of vaccination against tick-borne encephalitis, Vaccine 25 (2007), 7559-7567
(market coverage FSME-IMMUN in Austria: 90%-95% for the period 2000-2006)

2) Low Baselli, A. et al.: Inmunogenicity and safety of FSME-IMMUN 0.5 ml using a rapid immunization schedule;
International Journal of Medical Microbiology 296 (2006) S1, 213-214

3) Zékladni ockovéni je nutno zakondit treti ddvkou podanou za 5-12 mésict po druhé davce.

ZKRACENE INFORMACE O PRIPRAVCICH

Nazev pripravk: FSME-IMMUN 0,5ml BAXTER/ FSME-IM-
MUN 0,25 ml BAXTER. Injek¢ni suspenze v piedplnéné injekéni
stifkacce. Vakciny proti klistové encefalitidé (cely inaktivovany
virus).

Slozeni: Léciva latka:Virus encephalitidis inactivatum purificatum
2,4 ug/1,2 ug v jedné davce. Pomocné latky: lidsky albumin, chlo-
rid sodny, dihydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného, dihydrogen-
fosfore¢nan draselny, voda na injekci, sacharéza a hydratovany
hydroxid hlinity.

Indikace: K aktivni (profylaktické) imunizaci osob star3ich 16 let
(FSME-IMMUN 0,5ml BAXTER) a déti starsich 1 roku a mladsich
16 let (FSME-IMMUN 0,25 ml BAXTER) proti klistové encefalitidé
(KE).

Davkovani a zplUsob podani: Zakladni ockovaci schéma je stej-
né pro viechny osoby, sklada se ze tif davek vakciny. Prvni davka
se podava ve zvoleném terminu a druhda déavka se aplikuje o 1 az
3 mésice pozdéji. Pokud je tfeba dosdhnout imunitni odpové-
di rychle, mtze byt druhd davka podéana za dva tydny po prvni
dévce. Treti davka se podava za 5 — 12 mésicli po druhé vakci-
naci. Pfeockovani: Prvni pfeockovani by se mélo provést nejpoz-
déji za 3 roky po aplikaci tfeti davky. Nasledna preockovani maji
byt provadéna podle oficidlnich doporuceni, aviak ne dfive nez
za 3 roky po pfedchozim preockovani. U osob od 60 let véku by
intervaly pfeockovani nemély prekrocit 3 roky. Vakcina ma byt po-
davéana intramuskuldrni injekci do horni ¢asti paze (musculus del-
toideus). U déti do 18 mésict véku, ¢i v zavislosti na vyvoji a stavu
vyzivy ditéte, se vakcina aplikuje do stehenniho svalu (musculus
vastus lateralis). Je zapotfebi vyvarovat se néhodné intravaskularni
aplikace.

Kontraindikace: Precitlivélost na lécivou latku, jakoukoli pomoc-
nou latku & vyrobni rezidua (formaldehyd, neomycin, gentamy-
cin, protaminsulfat). Zavazna precitlivélost na vaje¢né ¢i kureci
bilkoviny. Vakcinaci proti KE je tfeba odlozit, jestlize osoba/dité
trpi akutni hore¢natou infekci.

Upozornéni: Jako u vsech injek¢nich vakcin, musi byt i zde vzdy
pohotové k dispozici pfislusna lécba a dohled pro akutni stavy
a pro pripad vzacné anafylaktické reakce po aplikaci vakciny. Obal
tohoto pripravku obsahuje latexovou pryz, kterd mlze vyvolat za-
vazné alergické reakce u osob alergickych na latex. Nezavazna
alergie na vaje¢nou bilkovinu obvykle neni kontraindikaci vakci-
nace, presto by takové osoby mély byt ockovany pod klinickym
dohledem. K intravaskularni aplikaci nesmi dojit, protoze by to
mohlo vést k tézkym reakcim, véetné hypersenzitivnich reakci spo-
jenych se sokem. V piipadé zndmého autoimunniho onemocnéni
Ci pfi podezieni na né musi byt riziko mozné infekce KE zvazeno
vzhledem k riziku nepfiznivého vlivu FSME-IMMUN 0,5 ml/0,25 ml
BAXTER na priibéh autoimunniho onemocnéni. Je tieba peclivé
2vézit indikaci ockovani u osob/déti s preexistujicim mozkovym
onemocnénim. V piipadé prisati klistéte pred nebo béhem 2 tyd-
nl po aplikaci prvni davky nelze ocekavat, Ze by jedna podana
davka FSME-IMMUN 0,5 ml/0,25ml BAXTER zabranila vzniku
klinicky manifestni infekce KE. Stejné jako viechny dal3i vakciny
nemohou FSME-IMMUN 0,5 ml/0,25ml BAXTER zcela ochranit
vsechny ockované pred infekdi, k jejiz prevenci jsou urceny.
Interakce: Nebyly provedeny zadné studie interakci s jinymi vakci-
nami ¢i lécivymi pripravky. Podavani jinych vakcin ve stejnou dobu
s vakcinami FSME-IMMUN 0,5 ml/0,25ml BAXTER by mélo byt
provadéno pouze v souladu s oficialnimi doporucenimi. Pokud se
maji podat soucasné jiné injek¢ni vakciny, musi byt aplikace pro-
vedeny do jinych mist, nejlépe i do jiné koncetiny.

Nezadouci ucinky: V kontrolovanych studiich bezpec¢nosti
u dospélych ve véku od 16 a starsich byly pozorovany velmi ¢as-
to (u vice nez 1 osoby z 10) bolest a otok v misté vpichu, ¢asto
(u 1 az 10 osob ze 100) bolesti hlavy, nauzea, Unava, malatnost,
bolesti svalti a kloubd. V klinickych studiich u déti od 1 do 15 let
byl aktivné dokumentovan vyskyt horecky. Vyskyt horecky po dru-
hé vakcinaci je v porovnani s vyskytem horecky po prvni vakcinaci
obecné nizsi. Velmi ¢asto byla pozorovéna horecka, bolest hlavy
a bolest v misté vpichu. ¢asto otok, zatvrdnuti a zCervenani ktize
v misté vpichu, nevolnost nebo zvraceni, ztrata chuti k jidlu, inava
nebo pocit nemoci, neklid a nespavost (u mladsich déti), bolesti
svalll a kloubd.

Uchovavani: Uchovavejte v chladni¢ce pfi +2°C az +8°C. Ucho-
vavejte predplnénou inj. stfikacku v krabicce, aby byla chranéna
pred svétlem. Chrarite pred mrazem.

Drzitel rozhodnuti o registraci: BAXTER CZECH spol. s r.o.,
Opletalova 55, Praha 1, Ceska republika.

Registracni ¢isla: 59/009/06-C, 59/010/06-C.
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Evidencni ¢islo: 2010070



KONGRES PRIMARNI PECE UPOZORNIL
NA VYZNAM VAKCINACE U DETi I DOSPELYCH

Sdruzeni praktickych lékaid CR a Sdru-
zeni praktickych lékail pro déti a dorost
CR ve spolupréci s 0dbornou spole¢nos-
ti praktickych détskych lékaid CLS JEP
usporadaly od 25. do 26. tinora v TOP
Hotelu Praha paty rocnik Kongresu pri-
marni péce s podtitulem Lékar prvni
volby. Uéastnici kongresu méli v priibé-
hu obou dni moznost vyslechnout celou
fadu odbornych sdéleni z oblasti pedia-
trie a zdravotni péce pro dospélé. Byly
mezi nimi i bloky prednasek vénované
problematice ockovani, které pripravila
spolecnost GlaxoSmithKline.

Pertuse - stala hrozbaiv 21. stoleti
Prestoze jsou piipady onemocnéni ddvivym
kaslem popisovany jiz od 14. stoleti a jiz
vice nez pdl stoleti se proti nému ockuje,
hrozba tohoto onemocnénfi je aktudlni
i v soucasnosti. Jeho incidence stoupa
v rozvinutych zemich, véetné Ceské repub-
liky, od 80. let minulého stoleti ve vSech
vékovych skupindch, a to presto, Ze proti
pertusi se ockuje jiZz od 60. let minulého
stoleti. Na tuto skutecnost upozornila
MUDr. Katefina Fabidnova z Odboru epide-
miologie infekénich nemoci SZU v Praze.

Kazdy kasel, ktery trva déle nez dva tydny
a nereaguje na lécbu, by mél byt proto
vySetfen kultivacné a pomoci PCR na pfi-
tomnost Bordetella pertusis. Je tfeba si
uvédomit, Ze pertuse se vyskytuje ve vsech
vékowych skupindch. Nelécenijedinci s aty-
pickym nebo asymptomatickym pribéhem,
adolescenti nebo dospéli navic byvaji zdro-
jem infekce pro vnimavé kojence az ve trech
Ctvrtinach pripadl. Navic po ockovéani ani
prodélaném onemocnéni nezdstava celo-
Zivotniimunita.

Neléceny nemocny muze vylucovat
B. pertusis i nékolik tydnd

Vlastnimi klinickymi projevy pertu-
se se v ndsledujici predndsce zabyvala
MUDr. Zuzana Blechovd zI. infeként kliniky
2. LF UK a FN Na Bulovce. Pfipomnéla, Ze

klinické pfiznaky pertuse u imunizované
populace ¢i ve starsim véku mohou byt
velmi variabilni. Terapeuticky problém
predstavuje zavazny priibéh pertuse u no-
vorozencd a kojencd, zplsobeny velmi
rychlym poklesem transplacentdrné pte-
danych protilatek.

Ockovani je diilezité jak u malych déti,
tak u dospélych

0 tom, Ze ockovdni proti pertusi je dile-
Zité nejen pro malé déti, nasledné hovoril
doc. MUDr. Roman Chlibek, Ph.D., z Ka-
tedry epidemiologie Fakulty vojenského
zdravotnictvi Univerzity obrany v Hradci
Kralové. Pfipomnél, Ze v soucasnosti je
nejvyssivyskyt tohoto onemocnéni zazna-
mendn u adolescent(l ve veku 9 az 15 let,
ale zaroven stoupa vyskyt i u dospélych
do 44 let véku. Z tohoto dilvodu bylo v Ces-
ké republice v roce 2009 zahdjeno preoc-
kovdni proti pertusi vSech déti ve véku 10
a 11 let. Ukdzalo se vsak, ze postvakcinaéni
protekce nenf celoZivotni a dochdzi k po-
stupnému oslabeni ochrany. Tato nedosta-
tecna protekce dospélych po 35. roce véku
je pricinou novych dmrti kojencl, ktefi se
Casto nakazi od svych rodicd.

V Ceské republice v soucasnosti chybf
vakcinaéni program pro dospélé v po-
dobé booster ddvky, nicméné Ndrodni
imunizacni komise jiZ pfipravuje dopo-
rucenf k vakcinaci dospélych. ,V pfipadé
univerzalni vakcinace dospélych viak lze
predpoklddat jen maly zdjem, a tak by
Gc¢innéjsi mohlo byt selektivni ockovdni
dospélé populace, jez zahrnuje dopo-
rucenf tzv. rodinné strategie, tedy vak-
cinace novych matek, rodinnych a bliz-
kych kontaktd novorozencd,” zddraznil
doc. Chlibek. To by mélo byt doplnéno selek-
tivni vakcinaci zdravotnickych a dalsich
pracovnikd, predevsim jesli a kojeneckych
Gstavd. DalSiskupinou dospélych, unichz by
byla vhodna vakcinace, jsou pacienti
s chronickym onemocnénim respiracniho
traktu.

Vakcina Boostrix jako posilujici davka
proti pertusi, difterii a tetanu

V Ceské republiceje od roku 2007 pouzivéna
aceluldrnivakcina, resp. vté dobéaceluldr-
nislozka nahradila celobunécnou pertuso-
vou slozku v ramci zaclenéni hexavakciny
do pravidelného ockovaciho kalendare.
Vakcin s aceluldrni pertusovou slozkou je
k dispozici pro zakladni ockovani nékolik.
Nicméné na zdkladé Gdajd poukazujicich
na zvySenou reaktogenitu celobunécnich
iaceluldrnich vakcin se standardnim obsa-
hem antigen( u osob starsich sedmi let
nebyly tyto ockovaci latky starsim détem
aanidospélym doporucovdny,” informoval
MUDr. Pavel Kosina, Ph.D., z Kliniky infek¢-
nich nemoci FN Hradec Kralové.

Pro navozeni dostatecné ochrany proti
pertusi v adolescentnim a dospélém véku
byly proto vyvinuty vakciny s redukovanym
mnoZstvim aceluldrni pertusové slozky.
Takovym prikladem je i vakcina Boostrix,
kterd je indikovdna jako posilujici ddvka
proti difterii, tetanu a pertusi u osob star-
Sich ctyr let. Lze ji vyuZit pfedevsim jako
vyhodnou alternativu ockovani proti sa-
motnémutetanu. Vakcinaje uréena kintra-
muskuldrni aplikaci, nejlépe do deltového
svalu, a obsahuje stejné typy pertusovych
antigen(, byt v redukovaném mnozstvi,
jako hexavakcina pouZivand v primdrni
imunizaci. Pro Gplnost je mozné dodat, Ze
zatim neni pfesné zndma délka ochrany
proti pertusi po aplikaci Boostrixu, a proto
neexistuji ani jednotna doporuceni pro
preockovdni, nicméné seroprotektivni titry
proti difterii a tetanu pretrvdvaji po apli-
kaci posilovaci davky vakciny Boostrix
minimdalné Sest let.

Vyznam vackinace déti i dospélych je
nezpochybnitelny

Prof. Roman Prymula, pfedseda Ceské
vakcinologické spolecnosti a feditel
FN Hradec Krdlové, se v Gvodni predndsce
druhého dne kongresu zminil o neddvném
rozhodnuti Ustavniho soudu, ktery v pFi-
padé stiznosti rodicl-odpdrcl ockovdnt



dospél k zavéru, Ze nelze zpochybnit po-
vinnost ockovdni. Kratce se také vénoval
zru$eni BCG vakcinace a podotkl, Ze o¢-
kovani proti TBC mélo a md v ockovacim
schématu své misto. Prof. Prymula déle
pripomnél, Ze vyznam ockovani proti hepa-
titidé B byva nékdy zpochybriovdn. Uvedl,
Ze pro toto ockovani existuji logistické
i praktické divody.

Ockovaci kalendai déti zaznamenal
v poslednich letech zasadni zmény
MUDr. Hana Cabrnochova, predsedkyné
Odborné spolecnosti praktickych détskych
|ékaF(i CLS JEP, ve své prednésce informo-
vala o aktudlnim ockovacim kalendafi pro
déti. V roce 2011 déti v rdmci tohoto ka-
lendate absolvuji osm aplikaci (doslo tak
ke snizeni poCtu povinnych ockovanf),
pficemzZ rodi¢e maji navic moznost zvolit
inepovinné ockovani proti pneumokokdm,
které je hrazené zdravotnimi pojistovnami.
Narodni imunizacni komise doporucila
od 2. mésice véku ditéte (dle aktudlni
vyhldsky se déti ockuji od 3. mésice). V pfi-
padé vakciny proti rotavirdm je mozné
ockovatjiz od 6. tydne véku. Tato ockovani
tak détem poskytnou véasnou ochranu pro-
ti obéma infekénim onemocnénim.

Diky hrazenému ockovani se zvysila pro-
ockovanost proti pneumokokiim

MUDr. Cabrnochova rovnéz uvedla, Ze se
diky stdtem hrazenému ockovani podafilo
v lonském roce vyznamné zvysit proocko-
vanost proti pneumokokm. Zatimco v roce
2008 bylo naockovano 25 % détiv CR, vroce
2009 dosahla proockovanost 37 % a v lon-
ském roce Cinila dokonce 86, 3 %. Je nepo-
chybné, Ze ockovani proti pneumokokovym
infekcim je nejlepsim nastrojem prevence
akutnf otitis media, ktery zaroven omezuje
lécbu antibiotiky a je G¢innym ndstrojem,
jak zabranitvzniku antibiotické rezistence.
Upozornila také na vyznam ockovani proti
hospitalizaci u déti do tf let véku Zivota.
Co se tyce Skoldk(i a predskolakd, je vhodné
nabidnout rodiclim zejména ockovani proti
nemocem, které se snadno $if{ v détskych
kolektivech, tj. vakcinaci proti hepatitidé
A.V pfipadé hepatitidy A zstavd nejvyssi
nemocnost pravé u déti do 10 let a tato

nemoc je i v soucasné dobé spoustécem
komunitnich epidemii.

Se starnutim populace bude nabyvat
ockovani dospélych na vyznamu

Na vakcinaci dospélych se ve své predndsce
zaméril doc. Roman Chlibek, védecky se-
kretaF Ceské vakcinologické spolecnosti
CLS JEP. Mezi nejvice vyuzivané v ramci
»tzv. ockovaciho kalendare pro dospélé”
patfidle doc. Chlibka ockovani proti teta-
nu. Zminil pfitom, Ze pfeockovan by mél
byt proti tetanu kazdy clovék jednou za 10
az 15 let, pficemz u osob starsich 60 let
by mélo dojit k pfeockovani po 10 letech,
preockovat je navic také potreba v pFipa-
dé drazu. Dllezité je také zvazit ockovani
proti varicele, jez je vhodné u lidi, ktefi
nemoc neprodélali. Vakcinace proti vari-
cele ma sv(ij vyznam i z toho hlediska, Ze
riziko zdvazného pribéhu nemocije u do-
spélych 25krat vétsi nez u déti.

Proockovanost dospélé populace v CR je
stale nizka

Prakticky lékat by mélinformovat dospélé
pacienty i o moznosti ockovanfi proti hep-
atitidé typu A a B. V pfipadé hepatitidy B
je ockovdni hrazeno statem u vybranych
profesi: zdravotnicky persondl, osoby po-
skytujici socialnisluzby, pracovnici IZS atd.
Dospélym je rovnéz doporuceno ockovani
proti sezénni chfipce. Vzavéru doc. Chlibek
shrnuldoporuceni, kdy je vhodné ockovani
dospélych realizovat, a to pfi preventivnich
prohlidkdch (1krdt za dva roky), kontrol-
nich prohlidkach chronicky nemocnych pa-
cientd, pred zahdjenim chemoterapie nebo
radioterapie pro nddorové onemocnént, pfi
zafazeni do transplantacniho programu,
pred zahdjenim imunosupresivni terapie
Ci biologické l&cby. Dodal také, ze ackoliv
nabyva ockovani v CR stale na vyznamu,
je u nds proockovanost dospélé populace
bohuzel stale nizka.

Nejvyssi prinos maji z HPV vakcinace
divky ockované pred zacatkem pohlav-
niho Zivota

Vakcinacni blok zakoncila prezentace
prof. Lukase Roba, prednosty Gynekologic-
ko-porodnické kliniky 2. LF UK a FN Motol,

Placend inzerce

ktery se vénoval odpovédnosti lékate pfi
prevenci rakoviny délozniho ¢ipku. V Ceské
republice je rocné zaznamenano zhruba
1000 novych pfipadd tohoto onemocnéni
a 400 zen v jeho dlsledku umird. Rakovi-
na délozniho ¢ipku postihuje pfitom stdle
castéji mladé zeny. Onemocnéni zplisobu-
jT HPV viry, pficemZ mezi vysoce rizikové
(tzv. high risk) patfi 15 typd HPV. Co se
tyce vyskytu karcinomd asociovanych s HPV
infekc, zfetelné dominuje karcinom cervixu
94.%. Prof. Rob déle podotkl, ze nejvhod-
néjsi prevenci karcinomu délozniho &ipku
predstavuje screening v kombinaci s HPV
vakcinaci. Nejvyssi benefit z vakcinace
maji zejména mladé divky pred zacdtkem
pohlavniho Zivota, kdy je Gc¢innost vakci-
ny nejvyssi. Za prvni dva roky od zahdjent
pohlavniho Zivota je infikovdno HPV viry
az 60 % divek, za pét let se pak setkd s HPV
viry az 80 % divek.

Idealni vék pro HPV vakcinaci je mezi
13. a 14. rokem véku

Ceska onkologickd spoleénost spolu s Ces-
kou vakcinologickou spole¢nosti a OSPDL
proto doporucuji jako idedlni vék pro HPV
vakcinaci vék mezi 13. a 14. rokem. Pravé
tento vék divek je idealni pro to, aby prak-
ticky lékaf pro déti a dorost v ramci pre-
ventivnich prohlidek (ve 13 a v 15 letech)
informoval divky ajejich rodice o moznosti
ockovani. V pfipadé vakciny Cervarix jsou
k dispozici data, kterd potvrzuji 87%
Gcéinnost proti CIN 3+/AIS bez ohledu
na typ HPV u celkové HPV-naivni kohorty.
Lze tak fici, Ze dnes mizeme vakcinaci
ochrdnittémér 9 z 10 divek pred zdvaznymi
pfedrakovinovymi zménami na déloznim
¢ipku. Studie u vakciny Cervarix zdroven
potvrdila, Ze ockovdni touto vakcinou
sniZuje nutnost definitivnich terapeutic-
kych zdkrokd na déloznim cipku (napf.
konizaci) 0 68,8 %.

Vas partner
v ockovani

O
@GlaxoSmithKline

Vakciny Boostrix a Cervarix jsou registro-
vané lécivé pripravky vdzané na lékarsky
predpis, nejsou hrazené ze zdravotniho
pojisténi a zakladni informace o vakci-
ndch naleznete vinzerci, kterd je soucasti
tohoto vytisku.
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Zavér

V poslednich 10 letech bylo v [éché chro-
nické hepatitidy B dosaZzeno vyznamného
pokroku. Konvencni interferony a byly
pegylovanymi interferony. Byla vyvinuta
novd synteticka antivirotika pouzitelna
i pro dlouhodobou [écbu a pro lécbu imu-
nosuprimovanych pacientd. Dlouhodoba
lécba je spojena nejen s Gpravou labora-
tornich parametr(, ale i se zlepSovanim
histologického nalezu. Na druhou stranu lze
soucasnou lécbou dosdhnout u hepatitidy
B jen dlouhodobé suprese virémie, nikoliv
Gplné eradikace viru.

Vyznam inicidlni i opakované léchy
chronické hepatitidy C peginterferonem
a a ribavirinem pro zabranéni progrese do
cirhdzy je dnes jiz nezpochybnitelny. I po
opakované léché zlistane urcitd ¢ast paci-
entl nevylécena, nedosahnou SVR a budou
mit nadale aktivni chronickou hepatitidu.
Nelspésné léceni pacienti musf byt pravi-
delné sledovdni a pri progresi syntetické
dysfunkce jater ma byt indikace transplan-
tace jater zvazovana. Kontroly staci dvakrat
do roka, dllezité je ale nezapominat na
screening hepatoceluldrniho karcinomu,
ktery se provadi ultrasonograficky, u paci-
ent(l s chronickou hepatitidou jedenkrat
do roka a u pacient(l s jaterni cirh6zou
dvakrat do roka, stanovovéni koncentrace
alfa-fetoproteinu v rdmci screeningu nenf
spolehlivé a provddi se pouze v zemich, kde
ultrasonografie nenf dostupna. Nadéji na
vyléceni pro opakované nedspésné écené
pacienty s chronickou hepatitidou C jsou
nova antivirotika, jejichz uvedeni do praxe
se oCekdvad moznd jiz v pristim roce. Jejich
podavéni se predpoklada v kombinaci v pe-
ginterferonem a a ribavirinem, coZ povede
ke zvyseni Gcinnosti écby a pripadné
ik jejimu zkrdcenf.
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Po hromadnych vakcinacnich kampanich
organizovanych ,Global Polio Eradication
Iniciative”(GPEI) deklarovala WHO, ze
polio byla eradikovana v mnoha oblastech
svéta a byl prerusen prenos divokého polio
viru (WPV2). Pripady epidemii WPV1 jsou
vSak stale zaznamendvdany a notifikovany
v mnoha zemich (1). Epidemiologicka
surveillance v poslednim desetileti a ¢etna
Setreni potvrdila import WPV z jedné ze Ctyf
zemi endemického vyskytu (z Indie, Nigérie,
Afghdnistdnu a Pakistdnu) do jinych zemf
(1,2, 3,10) (Obr. 1).

Obr. 1 Pripady polio ve svété — 2010

V poslednich letech probéhly po zavle-
cenf divokého polio viru typu 1 z Indie epi-
demie WPV1 a WPV2 v Namibii v roce 2006
a v Angole v roce 2010 (2). Preventivni
cilend opatfeni proti pfenosu polio byla
organizovdna WHO v ramci ,Imunizacnich
polio kampani”. Celkem bylo proockovano
v 15 zemich zapadni a centrdlni Afriky 72
milion( déti (3, 4).

V siti Eurosurveillance (25. 11. 2010)
byla zverejnéna alarmujici zprava o explo-
zivnim vyskytu akutnich chabych paréz
zplsobenych dualni infekci divokym

polio virem (WPV1) a enterovirem 109
(Ev 109) v Kongu (1, 3). V centrdlni ¢asti
Konga, v okoli Pointe-Noire — ve mésté
i v okolnich vesnicich, byl zaznamendn
neobvykly vyskyt akutnich chabych paréz
(Acute Flacide Paralysis) u osob ve véku
15-72 let. Celkem bylo postizeno 409 osob,
z nichz 169 (41,3 %) mélo rychly fatdlnf
prabéh. Onemocnéni zacinalo jako flu-like
symptomy, které se manifestovaly 4 aZ 7 dn
pred vyskytem chabych paréz dolnich konce-
tin. V priibéhu jednoho dne se parézy rychle
$ifily ascendentné a vedly k respiracnimu

divoky polio virus typ 1
divoky polio virus typ 3

endemické oblasti

NI

oblasti s importem viru

Zdroj: WHO 2010



i kardidlnimu selhdvani a Gmrti. Vysoky CFR
je v ostrém protikladu s dfive probihajicimi
epidemiemi poliomyelitidy vyvolanymi
divokymi viry WPV (6, 7).

Ze starsi odborné literatury tykajici se
klinickych forem a pribéhu poliomyelitidy
vyplyva, Ze vyssi CFR byl zaznamenavdn
v souvislosti s vy3sim vékem postizenych
osob. U epidemii polio probéhlych ve
Svédsku v letech 1925 a7 1944 byla za-
znamenana specificka smrtnost od 4,5 %
u détské populace mladsi 3 let az po 23,5 %
u populace nad 25 let véku. Vliv véku

a pohlavi na vnimavost a klinickou mani-
festaci u poliovird byl publikovan i jingmi
autory (6, 7).

Specifickd smrtnost — CFR v Kongu, ktera
dosahovala 41,3 %, je neobvykle vysoka.
Nebylo blize objasnéno, zda se jednalo
o podhldsenost mirnych forem nebo o niz-
kou protektivitu dfive pouzivanych polio
vakcin, coz ve svém dlsledku mohlo vést
k nar(istani vnimavé populace ve vyssim
véku (4).

Laboratorni vysetfeni byla provadéna
akreditovanou laboratofi v Gabunu.

0Obr. 2 Cirkulace vakcina-derivovanych polio vird*, za poslednich 6 mésicu

"
7

Mésicni distribuce pripadii cVDPV dle oblasti (zahrnuto 6 mésicii)

Ke komplexnimu vy3etfeni byly odebrany
rektdlni i nazofaryngedlni vytéry a moz-
komisni mok. K prikazu enterovird byla
pouzita real time PCR a reverzni tran-
skriptdza PCR na neuropatogenni, enteralni
a respiracni patogeny. VySetfeni na flaviviry,
alfaviry, fleboviry, paramyxoviry, viry meta-
pneumonie, koronaviry, WNV viry, herpetické
viry, rotaviry skupiny A a noroviry skupiny 1
byla negativni (5).

Vysetfeni na WPV1 bylo prokdzano po-
zitivni izolaci viry, ktery byl identifikovdn
a porovndn s WPV1 kmeny izolovanymi

Zahrnuto 6 mésici: 8. Cervna az 7 prosince 2010
24 pripadi cirkulujicich vakcina-derivovanych
polio viri (cVDPV)

@ cVDPV1 (0 pripadii)

B cVDPV2 (24 pripadii)

A cVDPV3 (0 pripadi)

10 10 10
= Afghanistan = DRCongo = Nigeria
8 8 8
6 6 6
4 4 4
OEIZI -

6/2010 7/2010 8/2010 9/2010 10/2010 11/2010 12/2010

0
6/2010 7/2010 8/2010 9/2010 10/2010 11/2010 12/2010

0
6/2010 7/2010 8/2010 9/2010 10/2010 11/2010 12/2010

* Girkulujici vakcina-derivovany polio virus (cVDPV) zahrnuje 2 a vice pripadi akutnich chabych paralyz (AFP). Nejsou zahmuty kmeny (pfipady) s méné nez 10 zménami
v nukleotidech v epidemiich a pripady ambivalentnich vakcina-derivovanych polio vird (aVDPV). Obrdzek nezahrnuje VDVP z pripadi bez vyskytu chabych paréz. Obrdzky mohou

zahrnovat rizny zpusob prenosu.

Zdroj: WHO 2010
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v Indii. Sekvence genomu v pozici ,2631
— 2957 u WPV1 kmene Brunhild vykazo-
vala 94,8-96,3 % identity s WPV1 kmeny
izolovanymi v Angole a v Kongu v roce
2006 a 2007 (izoldt ANG-LUA-KIL-07-003)
a 95,1 % identity s kmenem izolovanym
z epidemie polio v TddZikistanu v roce 2010
(Gen-Bank No HQ317702). Byla vyloucena
intra a mezidruhovd rekombinace divokého
viru WPV1.

Z rektdlnich vytérd pacientd byl rovnéz
izolovan enterovirus C. Vykazoval vzdélenou
pribuznost s kmeny enterovir(i 109 (Ev 109)
ve VP1 oblasti v 75-77 % identity v sekven-
cich nukleotid(i s Ev109 v GenBank a 90,5 %
identity nukleotid( v 3D oblasti genomu
s Ev 109 kmend izolovanych v Nikaragui
v roce 2010.

Diskuze

Jednim z vysvétleni vysokého poctu
chabych paréz je moznost, Ze byly evidovany
a hlaseny pouze nejzdvaznéjsi pripady a rada
lehkych forem s nevyraznymi symptomy
mohla byt prehlédnuta. Dalsi hypotézou je
Gvaha, Ze epidemie probéhla u imunologicky
naivni vysoce vnimavé populace, ackoli po
provaddéni opakovanych imunizaénich kam-
pani je to nepravdépodobné. K Sifeni polio
dochdzelo ve vlnach, pfedevsim ve slamech,
chudinskych ¢astech mésta a na vesnicich.
Epidemiologické souvislosti nasvédcuji pro
difdzni zdroj kontaminace vody divokym vi-
rem. Podil dalsi infekce virulentniho kmene
Ev 109 na vyskytu akutnich chabych paréz
nebyl blize objasnén. Nasledné v ohnisku
epidemie probéhla ve spolupraci s WHO
a USAID Emerging and Pandemic Threats
masivni vakcinaéni kampan zahrnujici vice
nez 600 000 osob v oblasti Pointe-Noire
a v prihranicnich oblastech s Angolou.

V soucasné dobé stdle pretrvavd hrozba
mezindrodniho Sifeni polio WPV v centrdlni
Asii a ve federativni oblasti Ruska na sever-
nim Kavkazu. V centralni Asii byly izolovény
kmeny WPV (12. 8. 2010) u paralytickych
chabych paréz v Kazachstanu a potvrzeno

Sifeni v Tadzikistanu, Turkmenistdanu
a Uzbekistanu. V Ruské federaci k 25. 9.
2010 bylo hlaseno 14 détskych paralytic-
kych forem polio. Ndsledné v listopadu
2010 probéhly dvé imunizacni kampané
zahrnujici vSechny déti od 6 mésicl do 15
let (10, 11). WHO, European Regional Office,
upozorniuje na dlouhodobou cirkulaci polio
vakcina-derivovanych kmen( v nékterych
oblastech Asie (8, 9, 11, 12, 13, 14) (Obr. 1
a2).

Souhrn

Koncem listopadu 2010 probéhla v Kongu
epidemie poliomyelitidy s vysokym procen-
tem vyskytu chabych paréz a vysokou Gimrt-
nosti vyvoland divokym virem WPV1 (409
pripad(, 169 umrtf). Molekuldrni analyza
izolovanych kmen( prokazala pfitomnost
dvou enterovir(i: izolaci divokého polio
viru WPV1, ktery vykazoval 100% identitu
aminokyselin s WPV1, ktery v soucasné
dobé prevaluje v Indii. Druhym agens byl
lidsky enterovirus Ev 109. Zatim nebylo
blize objasnéno, zda enterovirus Ev 109
sam nebo v kombinaci s poliovirem WPV1
byl urcujicim faktorem pro vysoky vyskyt
chabych paréz v epidemii v Kongu. Tato
skutecnost dudlni infekce vyzaduje dalsi
detailni epidemiologickou analyzu.

WHO doporucuje trvale udrzovat efek-
tivni narodni systém surveillance akutnich
chabych paréz s kompletnim vySetfenim
pripad(, vcetné virologického vySetfeni
vzorkd stolic v akreditovanych laboratofich.
V fadé zemi dochazi ke snizeni vakcinacniho
pokryti na populaéni drovni, k pribézné
migraci vétsiho poctu osob a v neposledni
fadé i k pozdni identifikaci cirkulujicich
divokych virQ.
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Kontroverze ve vakcinaci dospélych - zprava z konference

1st International Conference on Controversies in Vaccination in Adults -
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Ve dnech 27.-30. ledna 2011 jsme
se s pocetnou vypravou cCeskych [ékard,
zabyvajicich se ockovanim, méli moznost
zcastnit 1st International Conference
on Controversies in Vaccination in Adults
v Berliné. Na konferenci se sesli odbornici ze
30 zem{ svéta. Myslenkou celé akce byly jak
problémy rutinniho ockovani u dospélych, tak
perspektivy vakcinace v redlné budoucnosti.
Jednotlivé tematické bloky byly koncipovény
jako polemika dvou prednich odbornikd na
danou problematiku. Prvni vzdy prezentoval
argumenty, zahrnujici pozitivni stranky da-
ného ockovdni, druhy naopak ukazoval mozné
nejasnosti ¢i kontroverzni fakta k danému
tématu. Ndsledovala fizena diskuze féra.
Radi bychom se pokusili v naSem prispévku
priblizit odborné verejnosti alespori nékteré
myslenky, které na konferenci zaznély.
Sdéleni nebyla podpofena abstrakty, proto je
nasledujici text nutno chapat jako vybér po-
znamek Gcastnikd, jenz mize misty postradat
myslenkovou kontinuitu, bez presnych citaci
publikaci.

Chybéjici ockovaci kalenddr pro dospélou
populaci neni problémem pouze v Ceské
republice. Sjednotit ockovaci kalendar neni
vzhledem k rozdilnym ekonomickym pod-
minkdm mozné ani u povinného ockovani
déti a adolescentd v ramci Evropy. Ndrodnf
doporucent, respektujici aktudlni epidemiolo-
gickou situaci v jednotlivych zemich, se ¢asto
setkdvaji nejen s nezajmem ze strany laické
verejnosti, ale i lékar(i samotnych. Negativni
vztah k ockovani u zdravotnického persondlu
byl opakované prezentovan. Limitujicim
faktorem pro zavadéni novych ockovacich
schémat m(ize byt finan¢ni zabezpecenf
téchto doporuceni, vcetné jisté neochoty
k financovani ze strany samotnych ockova-
nych osob.

Uvodnf blok pfednasek na konferenci byl
vénovan ockovani proti pneumokokovym
onemocnénim a moderoval ho profesor
Klugman (USA). Prvni polemika se tykala

mozné hyporesponzivity po polysacharido-
vych vakcindch (nejen pneumokokovych),
vystoupili v ni profesor Goldblatt (Velka
Britdnie) a profesor Reinert (Italie).
Hyporesponzivita byla prokazéna po revak-
cinaci polysacharidovou pneumokokovou
vakcinou i po ockovdni rdznymi kombinacemi
PPV a PCV (napf. prFi aplikaci konjugované
vakciny u senior(l po primovakcinaci po-
lysacharidovou ockovaci latkou). Také po
prodélaném pneumokokovém onemocnéni

N

je ndsledné po podani konjugované vakciny
zjistovdna nizsi odpovéd na sérotyp, ktery
onemocnéni vyvolal. Zatim stéle nenf jasné,
pro¢ k fenoménu hyporesponzivity dochdzi.
Podle jedné z hypotéz m(ize byt pricinou
interference polysacharidd s imunitni
odpovédi. Otazkou také je, zda je fenomén
hyporesponzivity sérotypové specificky. Na
druhou stranu ale nenf zcela zfejmy klinicky
vyznam fenoménu hyporesponzivity, nebot
zatim nebylo zaznamendno selhdni ockovani
po 2. ddvce. Ackoliv je odpovéd po 2. davce
nizsi, hladina protilatek je presto vy3si nez
v naivni populaci. Nové se podle nékterych
dat zd3, Ze pri revakcinaci za 6 a vice let po 1.
davce k hyporesponzivité nedochdzi.
Ndzornou ukdzkou nejednotnosti v dopo-
rucenich je srovndni guidelines amerického
ACIPu se zavéry némecké STIKO: Podle novych
doporuceni ACIP ze zafi 2010 pro revakcinaci
dospélych PPV se zakladni ockovani provadi
pouze jednou davkou vakciny, jednordzové
preockovani by se mélo provadét pouze
u osob starsich 65 let, u nichz byla prvni
davka poddna pred 65. rokem Zivota, po uply-
nuti 5 let. Kurakam a astmatikim je ockovédni
proti pneumokokdm doporucovano jiz od 19
let véku. U imunokompromitovanych a asple-
nickych jedincl se postupuje dle ACIP CDC

stejnym zplsobem, avsak STIKO doporucuje
nadale preockovdni po 5 letech.

V nésledujici debaté profesofi Ortqvist
(Svédsko) a Fedson (Francie) diskutovali
o tom, jak dlouho pretrvavd efekt polysacha-
ridovych pneumokokovych vakein. Dle studif
Shapira je celkova efektivita PPV asi 56 %, Lisi
se v zdvislosti na véku a odstupu od ockovdnf,
u imunokompromitovanych ovsem dosahuje
pouze 21 %. I zde bylo zminéno, ze efektivita
preockovani je lepsi v delSim odstupu od pri-
movakcinace a ze hladina protildtek je i pres
nizsi protildtkovou odpovéd po 2. ddvce vy3si
nez v naivni populaci (Butler, JAMA 1993).
Vy3si hladina protildtek perzistuje asi 8-10 let
po ockovani. Predpoklddand klinicka ochrana
by méla pretrvavat minimdlné 3-5 let proti in-
vazivnim formdm onemocnéni a zfejmé i proti
pneumokokové pneumonii. Snaha prodlouZit
ochranu zavadénim ockovani PCV u dospélych
s sebou zatim nese mnoho otaznikd. Nenf
napr. jasné, jestli vyssi hladina protildtek po
PCV nez po PPV znamena skutecné i lepsi kli-
nickou ochranu proti IPD a CAP. Zanedbatelny
neni ani financnf aspekt, a tak by zatim mohlo
byt lepsi snaZit se zvysit pokryti PPV.

Na konferenci byla pochopitelné vénovdna
pozornost i o€kovani proti chfipce, dalsi de-
bata prof. Welte (Némecko) a prof. Rubinstein
(Kanada) se zabyvala vlivem imunizace
sezénni chripkovou vakcinou na morbiditu
a mortalitu. Ockovdni md jednoznacné
pfiznivy vliv na mortalitu zejména seniord
s pneumoniemi. V§znam tohoto efektu stoupd
s ohledem na starnutf populace, kdy mezi roky
1996-2000 doslo k ndrlistu poctu senior(
starSich 85 let az 0 38 %. V dobé epidemif
dochdzi po ockovéni sezénni chripkovou vak-
cinou k 40-60% redukci mortality, v populaci
neockovanych naopak nardsta dmrtnost az
0 47 % (9letd studie Kaiser Permanente).
U senior(i starSich 65 let dosahuje efektivita
ockovani proti chfipce 47 % na klinické one-
mocnéni a 58 % na sérologicky prokazatelnou
infekci. V jednotlivych kohortach doslo az



k 39% redukci mortality a 27% redukci rizika
hospitalizace pro pneumonii nebo chfipku,
pricemz ockovani snizi az 0 48 % riziko dmrti
v obdobi epidemie. U zdravych osob mladsich
65 let je tento efekt jesté vyznamnéjsi s re-
dukci rizika hospitalizace az 90 % a s redukci
rizika absence v praci 0 45 %. Americka data
ukazuji vyznamny efekt ockovani déti, které
rovnéz znacné snizuje riziko vzniku hore¢na-
tého onemocnéni ¢i hospitalizace. Vakcinace
gravidnich Zen také vyznamné redukuje riziko
hospitalizace ¢i onemocnéni. Na druhou
stranu u imunokompromitovanych osob,
véetné onkologicky nemocnych, je efekt ocko-
otdzka poméru riziko/benefit pro tyto jedince.
Diskutovana byla ¢etnost vyskytu syndromu
Guillain-Barré po ockovdni, uddvana zhruba 1
pfipad na 1-1,5 mil. ockovanych. Obdvanych
anafylaktickych reakci po ockovani bylo mezi
lety 1990-2005 hlaSeno pouze 31 pripadd.
Incidence alergie na vajecné bilkoviny v po-
pulaci dosahuje 1,6-2,6 %.

Zajimavym pozorovanim v  pribéhu
epidemie chripky byl ochranny vliv statind.
U hospitalizovanych pacient( s laboratorné
konfirmovanou chfipkou zredukovaly statiny
mortalitu o 30-50 %. Statiny samy nemaji
protivirovou aktivitu, ale pravdépodobné ome-
zuji replikaci viru (Fedson, Influenza 2009).

Rozbor probéhlé pandemické viny ve
vztahu k ockovani odhalil fadu problémd,
napf. dlouhou dobu, kterd je nezbytnd
k hromadné vyrobé (cinné vakciny. Zacatek
vakcinace byl jiz pro $ifeni infekce pozdni.
Diskutovany byly rovnéz kandidatni vakciny
proti chfipce H5N1, H7N1.

0 chripkové pandemii HIN1 se také mluvilo
v souvislosti s ockovdnim proti pneumokoko-
vym onemocnénim. Prezentovand data pfi
srovndni smrtnosti chfipky a jejich primarnich
resp. sekundarnich komplikaci vyznivala
zcela protichidné. Profesor Klugman (USA)
zd(iraznil dominujici roli pneumokoka u pa-
cientd se sekunddrni bakteridlni pneumoni.
Viry chfipky paralyzuji aktivitu makrofagd, coz
prispivd k masivni proliferaci pneumokokd
v organizmu. Bakteridlni pneumonie byly
pficinou 1/3 dmrti v chripkové sezéné, a proto
jsou antibiotika nezbytnou soucasti zakladni
[écby pfi pneumonii asociované s chfipkou.
Proti témto argumentdm prezentoval fakta
o pneumoniich prof. Welte (Némecko).
Pneumokok je nejcastéjsi patogen u CAP
(38 %), nasledovdn mykoplazmaty (8 %)
a dal$imi patogeny. Mortalita chfipkové pne-
umonie predstavuje cca 4,2 %, u sekunddrni
bakteridlni pneumonie 9 %, u bakteridlnich

CAP obecné 6 %. Prof. Welte prezentoval data
z Kalifornie, kde nejcastéjsi pricinou dmrti
u hospitalizovanych v obdobi pandemie HIN1
byla primarni chfipkovd pneumonie a ARDS.
U zemfelych byla pfitom sekundarni bakteri-
alnf infekce prokdzana pouze ve 4-9 %, coz
by naopak zpochybnilo vyznam antibiotické
[é¢by u pneumonie pri chFipce.

Zajimavé Udaje zaznély k problematice
vzajemného vztahu ockovani proti chfipce
a pneumokok(iim. Némecka data ukazujf,
Ze pacienti anamnesticky ockovani proti
chiipce méli statisticky lep$i prognézu
i u cisté bakteridlni CAP i mimo chfipkovou
sezénu. V détské populaci v USA v sezéné
2009/2010 dochazelo k Gmrtim na chripku
zejména u vysoce rizikovych jedincd, zvlasté
déti s neurovyvojovymi poruchami. Ukazuje
se, ze PCV jednoznacné snizuje u déti riziko
hospitalizace pro pneumonii v chfipkové
sezoné. U déti nar(sta podil stafylokokovych
pneumonii; je zde inverzni vztah v nosicstvi:
déti, které jsou nosici pneumokokd, obvykle
nebyvaji nosici stafylokokd a vice versa.
Ndrdst incidence MRSA se vsak nezda byt
dlsledkem replacementu vakcinacnich séro-
typ pneumokok(i obsazenych v PCV kmeny
zlatého stafylokoka.

Diskuzi o moznostech ockovani proti
stafylokokiim vedli prof. Proctor (USA)
a Peters (Némecko), moderoval ji prof. Lee
(USA). Vakciny jsou zatim v 1. fazi klinického
zkouSeni. Nékteré jsou rovnéz koncipovany
k pasivni ochrané vcetné monoklonalnich
protildtek pro nedono3ené novorozence.
Argumentem pro zavedenfi vakcinace je inva-
zivni charakter stafylokokovych infekci srov-
natelny s invazivnimi infekcemi vyvolanymi
Haemophilem influenzae. B. Staphylococcus
aureus je také nejcastéjsi patogen zachyceny
u operovanych déti v USA. Situaci dale
komplikuje fakt, ze je soucasti bézné fléry;
zajimavym zjisténim je skutecnost, Ze nosici
sice maji Castéji stafylokokové infekce, ale
méné ¢asto na né umiraji. Svou roli zde nej-
spiSe sehrdvd urcity stupen imunity. U imu-
nodeficitnich pacient( stafylokokové infekce
zjistujeme obvykle u jedinci s defekty
bunécné imunity (napf. HIV), naopak nejsou
typické pro pacienty s poruchou humordlni
imunity. I to by mohlo vysvétlovat, pro¢
dosud zkousSené vakciny selhavaly. Prokazuje
se, Ze protildtky nejsou dostatecné k ochrané
pred infekci, nové se ukazuje dilezitd role
Th 17 bunék a IL-17 u stafylokokovych
infekci. Protiargumentem proti ockovdni je
skutecnost, Ze vysoce virulentni stafylokoky
jsou schopné prezivat intraceluldrné ve formé

malych kolonif (SCV fenotyp) a ndsledné se za
pfiznivych okolnosti zménit zpét do aktivnich
forem s vysokou invazivitou. Alternativou
by mohla byt pasivni imunizace. Kmeny
vyvoldvajici onemocnéni pochazeji obvykle
z téhoz pacienta a bylo by tfeba mozné vyuzit
pritomné prirozené protilatky zvysenim jejich
opsonizacni kapacity, nebo vytvorit vakciny
proti stafylokokovym toxindm.

Blok o meningokokovych vakcinach mo-
deroval profesori Rappuoli (Itdlie), s prezen-
tacemi vystoupili prof. Shibl (Saudskd Ardbie)
a Garau (Spanélsko). Z provedeného epide-
miologického rozboru zdokumentovanych
epidemii plyne, Ze historicky se nové sérotypy
meningokok $ifi vétSinou z oblasti Mekky,
pricemz importované pfipady mély podobné
genotypové vlastnosti. Trvalym problémem
z(istava Neisseria meningitidis B, zplsobujici
50 % invazivnich infekci ve svété, pfitom je
$patné imunogenni, ¢asto s nekapsuldrnimi
strukturami. V. USA, Kolumbii a Izraeli
dochdzi rovnéz k vyznamnému ndrlstu
podilu meningokokd typu Y, v USA doslo od
roku 1991 do roku 2002 k vzestupu z 2 % na
37 %. Nabizi se, zda se nejedna o kapsuldrnf
switching po zavedeni vakcinace konjugova-
nou vakcinou proti typu C, tento ndr(ist viak
nebyl pozorovan ani ve Velké Britanii, kde je
plosné ockovani zavedeno nejdéle. K tomuto
jevu mize dochdzet rovnéz v pribéhu kolo-
nizace. Limitaci vakcinace je v soucasnosti
zvaZovand hyporesponzibilita po opakované
aplikaci polysacharidovych vakcin a obavy ze
selekce sérotypu B po rozsiren{ kvadrivalentni
vakciny. Vyznamnym posunem se jevi pfipra-
vovana vakcina proti sérotypu B vyrobena
metodou reverzni vakcinologie.

Rozporuplné debaty provazeji ockovani
proti tuberkuléze. Diskutovali prof.
Kaufmann (Némecko) a prof. Rieder
(Svycarsko) pod vedenim prof. Lange
(Némecko). Globdlni incidence TBC predsta-
vuje cca 137 pripadd na 100 000 osob, z nichz
3,3 % pripad(l je zplsobeno rezistentnimi
MDR kmeny. Dostupnd BCG vakcina je nedo-
statecna k ochrané dospélych osob. Zkousi
se 12 kandidatnich, vétSinou preexpozi¢nich
vakcin v klinickych studiich. Cilem novych
vakcin neni pouze prevence tuberkulézy
vcetné jeji latentni formy, ale i zabranéni
jeji reaktivace. Moznosti by byla i kombinace
pre- a postexpozi¢nich vakcin. Potencialni
vakciny urcené k primovakcinaci by byly
nejspise zivé, kdezto postexpozicni a booster
vakciny spiSe subjednotkové. Novd vakcina
také musi byt méné nakladna nez stavajici
BCG, jeji schvaleni v3ak nelze ocekavat drive



nez za 10-15 let. V oponentské prezentaci
byly vyjadfeny pochybnosti, zda problema-
ticnost vakcinace proti TBC tkvi opravdu ve
vakciné. Zvazuje se, zda nedochdzi k mutacim
v BCG kmeni, které by mohly vést k odlisSnym
vysledkdm vakcinace. Déle se ukazuje, Ze
infekce environmentdlnimi mykobakterii vy-
znamné interferuje s ndslednou infekci jinym
mykobakteriem a mohlo by tedy dochazet
ik inaktivaci BCG po ockovani. Proti zavedeni
nové vakciny hovofi i nakladnost potfebnych
srovnavacich studii s BCG a prilis dlouha doba
nutného sledovani (20 let), jelikoz z hlediska
kratkodobé ochrany nebude mozné vakciny
srovndvat. Stavajici BCG ochrana trvd asi 10
let, navozuje silnou efektorovou T-bunécnou
imunitu. Kuriézni je, Ze jedinou zemi, kterd
znovu zavedla plosnou BCG vakcinaci (s po-
zitivnim efektem!), je Grénsko.

Otazkou Gcinnosti HPV  vakcinace
se zabyval dal$i blok predndsek, vedeny
prof. Boschem (Spanélsko). Az 12 % Zen
s normdlnim cytologickym ndlezem je HPV
pozitivnich, pficemZ incidence klesd s vékem
(cca 20-25 % u Zen do 25 let, 10 % u 40le-
tych). Celosvétové dominuje HPV 16 (61 %)
a HPV 18 (10 %). Tyto dva sérotypy zplisobuji
70-80 % vsech cervikdlnich karcinomd.
Castecné zkiizend protektivita u obou vakcin
byla prokdzana proti sérotypu 31. U Zen
26-45 let véku je Gcinnost vakcin az 89%,
jevi se jako (¢innd rovnéz i po jiz probéhlé
HPV infekci. Efekt vakcinace v populaci
dokazuje napf. 30% redukce genitdlnich
bradavic u australskych muzd po zavedent
plosného ockovani 7en. Castou otazkou
je preference jednotlivych typl vakcin. Ve
vyspélych zemich je vhodné preferovat tetra-
valentni vakcinu, kdezto v rozvojovych spise
bivalentnf kvili nizsi cené. Adjuvans ziejmé
nehraje klicovou roli vzhledem k charakteru
ochrany proti infekci, dané spiSe imunologic-
kou paméti nez protilatkami. V soucasnosti
dosahuje predpokldadand délka ochrany 10 let.

Teoretickym blokem byl vyvoj vakciny
proti koufeni. Nemalé prostfedky jsou vé-
novany vyvoji pripravku proti této zdvislosti,
aviak jejich Gc¢innost je pomérné nizkd. Ve
Vyvoji jsou napf. parcidlni agonisté nikoti-
novych receptor(i nebo antagonisté kanabi-
noidnich receptord, ale i napf. preparéty ke
zmirnéni abstinencnich potizi, zamérené na
zvysent aktivity GABA. V soucasnosti se pra-
cuje minimdlné na 5 vakcindch proti koufenf,
které vedou k tvorbé protilatek proti nikotinu.
PFi koureni pak dochdzi ke vzniku komplexu
nikotin-protilatka, tyto komplexy neprestu-
puji pfes hematoencefalickou bariéru, a tim

se prerusi posilujici efekt koureni. Dalsi per-
spektivou by mohla byt prevence relapsu po
Gspésném prerueni koufeni. Prvni vysledky
po roce sledovdni ukazuji asi 42-57% efekt
abstinence. Otazkou zdstavd, zda je koufenf
pouze zavislosti na nikotinu, jelikoz v koufi
je obsazeno mnohem vice latek, nemluvé
o spolecenskych aspektech tohoto jevu.
Kdyby koureni bylo opravdu pouze ,Cistou”
zavislosti na nikotinu, muselo by byt fesitelné
pomoci NRT. Realita je v3ak zcela jind, po 12
mésicich od NRT opét koufi az 80 % zdvislych
kurdkd. Koncept antinikotinové vakcinace
by byl sice (écbou nikotinové zdvislosti,
avsak v dlouhodobém horizontu je jeji efekt
srovnatelny s behaviordlni [é¢bou nebo NRT.

Zavaznost infekci vyvolanych Clostridium
difficile vede rovnéz ke snaze o vyvoj vakcin.
Blok sdéleni na toto téma vedli profesofi
Bercovier (Izrael), Gerding (USA) a Rodloff
(Némecko). Toxiny A a B jsou jiz pfi pripravé
potencidlnich vakcin vyuzivany, avsak tyto
toxoidové vakciny pochopitelné nijak nesni-
zuji kolonizaci. Dalsi hypotetickou moznosti
by mohla byt snaha o kolonizaci netoxigen-
nim kmenem Clostridium difficile nebo infuze
monoklonalnich protilatek proti toxinu Ai B,
jez snizi rekurenci invazivnich prijmad. Byly
provadény pomérné (spésné vakcinacni
studie na kfeccich, efekt vakciny zavisel na
jeji davce a poskytoval plnou ochranu proti
letdlni formé prdjmu. Jinou moznosti ochrany
je posileni sliznicni imunity aplikaci oralnf
vakciny odvozené od toxinu A, zkouSené
u kralikd. V pripadé dspésné vyroby vakciny
je také podstatné urcit, koho vlastné ockovat.
0ckovdni nejohrozenéjsich rizikovych senior
nad 70 let jiz nemusi vyvolat dostatecnou
imunitni odpovéd. Plosné ockovani v urci-
tém véku (55-65 let) by mélo nejspis redlné
limity. Jistou moznosti by bylo ockovdni
osob pfi vstupu do rizikového prostredi,
jako jsou pecovatelské domy, LDN. Ockovani
pacient( ve chvili, kdy uz jim jsou podavéna
Sirokospektrd antibiotika, je pomérné pozdni.
Z argumentd zpochybriujicich smysluplnost
vakcinace mlizeme uvést fakt, Ze hladina
protilatek nekoreluje s klinickymi symptomy
infekce, nebo skutecnost, Ze vlastné dosud
nezname ,fyziologickou” roli Clostridium
difficile v organizmu.

Problém  rezistentnich  pseudomo-
nadovych infekci byl diskutovan prof.
Doringem (Némecko) a prof. Pierem (USA).
Pseudomonddy zplsobuji Sirokou $kdlu
infekci, z nichz leh¢i formy predstavuji casté
povrchové infekce z koupalist a bazénd.
Systémové infekce predstavuji zdvazny

terapeuticky problém nejen vzhledem k cha-
rakteru postiZeni, ale rovnéz kvili ndrdstu
rezistence. Dal$im problémem jsou chronické
infekce, na kterych se mlzZe spolutcastnit
schopnost mikrob( vytvaret biofilmy. V rdmci
prevence se nepoZaduje pouze v€asna antibi-
otickd [é¢ha, ale zvazuje se i moznost pasivni
nebo aktivni imunizace. Jednou z mozZnosti
by byla aplikace monoklondlnich protilatek
(panobacumab).

Pfinosnost vakcinace proti herpes
zoster hodnotili prof. Wutzler (Némecko)
a Rubinstein (Kanada). Bylo konstatovdno,
Ze k naprosté vétsiné onemocnéni (az 90 %)
dochazi u imunokompromitovanych osob.
Incidence nardsta s obecnym poklesem imu-
nity v populaci, také se relativné snizuje vék
nemocnych pfi 1. ataku onemocnéni. Vakcina
Zostavax je urcena pro osoby starsi 50 let
(Evropa), dle doporuceni v USA nad 60 let.
Rozsdhlé studie u vice nez 33 000 veterdni
potvrdily G¢innost mezi 50-65 %, avsak po
70. roce s poklesem na 41 % a nad 80 let
dokonce pouze 18 %. Naproti tomu studie
Kaiser Permanente vékovy rozdil v G¢innosti
neprokazala. Dllezitym efektem je zejména
redukce rizika vzniku postherpetickych
neuralgif cca 0 65 %. Protiargumentem proti
vakcinaci bylo vycisleni nakladi na zabrdnéni
jednoho pripadu herpes zoster na 1 400 do-
larQ. Problematické je, ze vakcinu nelze podat
preexpozicné a k infekci dochdzi i u pacientd
s vysokou hladinou protilatek, jde tedy spise
o burikami navozenou imunitu. Ockovant
ohrozenych imunosuprimovanych osob neni
idedlni vzhledem k nizké postvakcinacni
odpovédi, fesenim by mohlo byt ockovani
osob v kontaktu nebo pfed zahdjenim imu-
nosupresivni lécby.

Zaveér: Po skonceni konference o kon-
troverzich vakcinace v dospélosti vétsina
nevyresenych otdzek ohledné nékterych typl
ockovdni zdstala nezodpovézena. Poselstvi
diskuzi vakcinologd se neslo v prezentovaném
citatu George Orwella: ,Try again, fail again,
fail better.” Redlné na vétsinu problémd
jisté nemdze odpovédét férum odbornikd,
ale pouze dlouholety rozsahly a nakladny
vyzkum. Diky bohatym diskuzim a ¢etnym
prispévkim, které zaznély, se vysledek tohoto
setkdni nejevil jako kontroverzni k ockovani,
jelikoz ani v jednom pfipadé nebyl popfen
nebo zpochybnén vyznam vakcinace jako ta-
kové. Otdzky, které byly vysloveny, z{stavaji
a predstavuji podnét pro dalsi vyzkumy v této
oblasti, jimz mGzeme pouze tiSe a s pokorou
prihliZet.



ARDS acute respiratory distress syndrome
(Sokova plice)
CAP  komunitni pneumonie

IPD  invazivni pneumokokové onemocnéni

HPV  lidsky papilomavirus
MDR  multirezistentni kmeny
NRT  nicotine replacement therapy

PPV pneumokokova polysacharidovd vakcina

PCV  pneumokokova konjugovand vakcina

ACIP  Advisory Committee on Immunization
Practices (poradni sbhor pro ockovani
v USA)

STIKO Sténdigen Impfkommission (poradnf
sbor pro ockovani v Némecku)
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Soucasny pristup k stabilizacnim, konzervacnim a balastnim latkam

v modernich vakcinach

Current approach to stabilisers, preservatives and ballast substances

in modern vaccines

prof. MUDr. Roman Prymula, CSc., Ph.D.

Vakcinologie 2011;5:72.

Jednoznacnym trendem v soucasné
vakcinologii je snaha minimalizovat
pripadnou reaktogenitu a zvysit bezpecnost
pouzivanych vakcin pouzivanim minima
rlznych  technologickych pfisad ve
vakcindch. V idedlnim pfipadé by vakcina
méla obsahovat pouze antigen. Je v3ak
ziejmé, ze se doposud bez rdznych
stabilizatori, konzervacnich latek a
rliznych stopovych pfimési, které jsou
nutné v technologii vyroby vakcin, zcela
beze zbytku neobejdeme. Dnesni ockovaci
latky sdzi vice a vice na adjuvantni latky,
které jsou schopny vyrazné potencovat
imunitni odpovéd organizmu. Obrovskd
nevole, ktera jejich pouzivani zejména
na americkém kontinentu provazela,
postupné mizi. A prekvapivé k tomu pfispéla
pandemie chripky, kdy toto patfi k mozna
k jejimu jedinému redlnému pozitivu.
Skvalén nds nezabil, jak néktefi pseudo-
odbornici prorokovali, a ukazuje se, Ze
budoucnost vakcin bude zfejmé skutecné
v adjuvantnich latkach. Je nepochybné, ze
latky jako formaldehyd, thiomersal nebo
derivéty plazmy, jako je albumin, nejsou ve
vakcindch nicim pozitivnim, avsak opét je
treba zd(iraznit, Ze realita zdaleka nenf tak
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nebezpecnd, jak se mnohdy argumentuje.
Postupné jsou tyto latky, které se vyskytuji
vétSinou ve stopovych koncentracich z
budoucich vakcin eliminovany. Nékdy to je
jednodussi, nékdy je vsak tyto osvédcené
latky obtizné nécim nahradit.

Velmi peclivé jsou monitorovany
zejména veskeré produkty derivované z
plazmy a jejich vyroba. Albumin je stdle
Siroce pouzivan jako stabilizator jinych
produktd z plazmy, ale i jako zdklad rady
vakcin. Albumin ma vybornou klinickou
bezpecnost monitorovanou minimdlné
poslednich padesdt let s ohledem na prenos
rliznych virG krevni cestou. Je ale také
zfejmé, Ze riziko prenosu infekénich chorob
Gplné vyloucit nelze pravé viude tam, kde
jsou pri pripravé a vyrobé rliznych éciv a
obdobnych preparat(i pouzivdny albumin
a jiné derivaty plazmy. Prestoze probihd
intenzivni vyvoj alternativnich latek, rada
pouzivanych vakcin jesté albumin vyuzivd.
Vsude, kde je pouzivan albumin, musi byt
aplikovany stejné bezpecnostni procedury
jako v pfipadé jeho terapeutického pouziti.
Tam, kde je pouzit, nesmi byt jeho expirace
kratsi nez expirace vysledného produktu. Je
zdroven nezbytné, aby byl pouzit albumin

s kvalitou podle Evropské Pharmacopoeia.
Pfisna kritéria jsou rovnéz dodrzovana ve
vztahu ke Creuzfeldt-Jakobové chorobé a
zemé s vysokym potencidlnim rizikem jsou
z darcovstvi eliminovany.

Zavérem je tedy mozné fici, Ze pritomnost
rliznych vyse uvedenych latek jisté neni
kompetitivni vyhodou. Na strané druhé je
ale mozno konstatovat, ze diky radé prisnych
opatrent je potencialni riziko pro pfijemce
naprosto zanedbatelné a mnohaleté
bezpecnostni profily pouzivanych vakcin
tato fakta jednoznacné potvrzuji. Ockovaci
latky bézné pouzivané, obsahujici albumin,
jsou napriklad vakciny proti spalnickdam,
zardénkam a pfiusnicim Priorix, Trivivac,
MMR-II, vakcina proti parotitidé Pavivac,
vakcina proti spalnickdm Movivac, vakcina
proti klistové meningoencefalitidé FSME
IMMUN, vakcina proti varicele Varilrix,
vakcina proti vztekliné Verorab.

prof. MUDr. Roman Prymula, CSc., Ph.D.
Katedra epidemiologie

Fakulta vojenského zdravotnictvi
Trebesskd 1575

500 01 Hradec Kralové

e-mail: prymula@pmfhk.cz



Zapis z jednani Narodni imunizacni komise (NIKO) konaného dne 17. 1. 2011
na Ministerstvu zdravotnictvi CR

Meeting Report of the National Commission on Immunization (NIKO) held on
17 January 2011 at the Ministry of Health of the Czech Republic

Vakcinologie 2011;5:73.

1) Priorix- Tetra

NIKO doporucuje dodrzeni znéni
obsazené i v SPC vakciny, které umoznuje
aplikaci druhé davky v souladu s narodnimi
doporucenimi, tedy ve schématu jako
u ockovact latky Priorix (interval 6 mésicti).
Jedna se o vakcinu, kterd je alternativou
statem hrazeného ockovani MMR. Reditel
SUKL prislibil provéfit opravnénost doku-
mentu, kterym bylo v této véci zahajeno

hlavniho hygienika CR.

2) Systém hlaseni nezadoucich reakci po
vakcinaci v CR

Reditel SUKL podal obsirnou informaci
o soucasném systému hlaseni nezadoucich
Gc¢inkd vakcin s tim, ze od Cervna 2012 bude
zfizen v souladu s prijatymi dokumenty
EK, Evropského parlamentu a Rady novy
farmakovigilanénf systém umoznujici zpét-
nou vazbu mezi SUKL a hlasicim lékafem.
SUKL nabizi spolupréci v oblasti definovani
pozadavk( na ohlasovani nezddoucich
Gcinkd. A to pokud jde o nastaveni kritérii
pro hldseni neocekavanych a zavaznych
reakci.

V této souvislosti bylo upozornéno na
potrebu vytvoreni legdlniho prostredi pro
odskodnéni v pripadé zavazné reakce po
ockovdni hrazeného stdtem. Nabizi se
moznost v novele zdkona ¢. 258/2000 Sh.
s tim, Ze by naklady nesl stat.

3) Administrativa, statut a prijimani
novych clent do NIKO

Vzhledem k poZadavku na rozsifenf poctu
¢lend NIKO byl pfipraven materidl do porady
vedenf (PV) s variantnimi moznostmi fesenf.
Stdvajici statut umoznuje v pripadé potreby
prizvat pfislusné odborniky, ktefi nejsou
stalymi c¢leny NIKO. Statut NIKO bude
doplnén o deklaraci konfliktu zajmd.

4) BCG - stanovisko NIKO k ockovani
rizikovych skupin

Zasadné bylo pfijato, Ze neni mozné
oddalovat selektivni vakcinaci, je-Li dité vy-
hodnoceno jako v riziku a neni-li objektivni
dlivod pro neprovedeni, v tomto smyslu by
se mél i vyjadFit pravni odbor MZCR, nebot
tento postup véasné potreby vakcinace
stanovi vyhldska. Na webu NIKO bude
zverejnéno sdéleni k terminu provedeni
selektivni BCG vakcinace.

V situaci, kdy selektivni vakcinace neni
zajisténa bezprostredné po konstatovani ri-
zika TBC, je nutné mit zpravu z kalmetizace,
ktera uvadi dlivody pro neprovedeni a na-
sledné PLDD zahdji ockovdni Hexavakcinou.

5) Doporuceni k HPV vakcinaci

Ceskd vakcinologické spole¢nost CLS JEP
po odborné diskuzi navrhuje jako optimaln{
zarazeni HPV vakcinace u divek ve véku 13 -
14 let. Tento ndvrh byl podporen odbornymi
spole¢nostmi CLS JEP, OSPDL, SIL a SEM.
CPGS jako jedina stanovisko nepodpofila
a stanovisko onkologické spolecnosti bude
k dispozici 18. 1. 2011. Na pfistim zasedani
NIKO bude k této problematice hlasovano.

6) Pediacel

Pozadavek fy. Sanofi Pasteur o stano-
visko NIKO k moznosti pouziti pro potfebu
privatniho a statniho trhu. Jedna se o pen-
tavakcinu (DTaP-IPV-Hib). NIKO neshledava
zatim potfebu vyuziti této vakciny pro déti
s KI podan{ vakciny proti VHB, nebot trvalé
absolutni kontraindikace podani VHB nejsou
jasné definovany. Tuto problematiku bude
mozno jesté diskutovat u ,kulatého stolu”
za (casti zastupcd odbornosti, kterych se
diskuze na téma kontraindikace ockovant
vcetné hepatitidy B tyka (imunologie
apod.).

7) Priprava pro vybér ockovacich latek
na dalsi obdobi, zvaZované legislativni
zmény

V roce 2011 bude vypsdno vybérové
fizeni na statem hrazené ockovaci latky pro

dal$i obdobi. Zadavaci dokumentace bude
s Cleny NIKO projedndna a dle prfipominek
upravena, zejména pokud pljde o objemy
vakcin na jednotlivé roky. Platnd pravni
Gprava povinného ockovani bude upravena
v novele zdkona ¢. 258/2000 Sb. dle judi-
ktil z jednani Ustavniho soudu a patrné
roz§ifeného pléna Nejvyssiho spravniho
soudu. Zdkonnd dprava by se tykala 9 infekci
(6 v hexavakciné + 3 v MMR).

8) Ruzné:

e kol od pana ministra ze dne 17. 1.
2011 - ddsledky odmitdni ockovani,
sérologicky pfehled - zjisténi procenta
sérokonverze, bude predmétem osobniho
jednani prof. Prymuly a pana ministra.

e NIKO konstatuje, ze vakciny Boostrix/
IPV a Adacel/Polio jsou doporucovany
pro vékovou kategorii déti 10-11 let jako
srovnatelné.

® QVZ/EPI ovéfi u Sevapharmy dostupnost
Pavivacu (vy3$si vyskyt parotitidy signali-
zuje Ustecky a Plzefisky kraj).

e Ndrodni strategie ockovani proti pertusi
— ockovani dospélych osob. Bude zaraze-
no na pristim zasedani NIKO.

e Screening imunodeficitd pred aplikact
rotavirové vakciny pro vysoké ndklady
a odborné pochyby nad divody vedou-
cimi k tomuto pozadavku nebyl NIKO
akceptovan.

e Odborné zd(ivodnéni k podani konju-
gované pneumokokové vakciny od 2.
mésice véku - zapracovat do pfipra-
vované novely zdkona ¢&. 48/1997 Sh.
Névrh pro predadni na odbor LEG zasle
MZ Dr. Cabrnochovd. NIKO konstatuje,
Ze je vhodné zarazeni tohoto ockovani
od 2. mésice ve schématu 3+1 ddvka.
Pozadavek na akceptovani tohoto dopo-
ruceni do doby prijeti novely zdkona ¢.
48/1997 Sb. bude jménem MZ(CR zaslan
jednotlivym zdravotnim pojistovndm.



VARIOLA VERA - pravé nestovice a Edward Jenner

VARIOLA VERA - smallpox and Edward Jenner

prof. MUDr. Jifi Havlik, DrSc.

Emeritni profesor 1. Infekéni kliniky II. LF UK v Praze
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Pfenosnd onemocnéni postihovala lidstvo
jisté odpradavna. Pokud na svété bylo lidi
malo, Zili v rodinnych tlupach a prenosné
nemoci se Sifily pomalu. K hromadnym
nakazam dochdzelo v3ak teprve tehdy, kdyz
se populace lidf rozmnoZila, to je v dobé prv-
nich zemédélskych kultur v severni Africe,
Indii a Cing, coZ bylo asi pfed 10 000 lety.
Plvodci nemoci nebyli znami, podobné jako
zplsob, jak se ndkazy $iFi. Bézné infekce lidé
prezili, zavaznym mnozi podlehli, ale prezi-
vajici §ifili nemoc ddl. V té dobé byly zakla-
dany prvni vesnice, pozdéji i mésta. Doprava
mezi vzddlenymi oblastmi byla obtiZzng,
proto se prenosné nemoci $ifily pomalu,
zvlasté pfi vojenskych vypravdch, ale také pfi
kterd jisté v poloviné pfipad( koncila smrti
postizenych, byla variola — erné nestovice.
Ti, ktefi prezili, byli doZivotné chrdnéni pred
novym onemocnénim nestovicemi. Na kdzi
jim zdstaly i po smrti jizvy, proto z nalez(
na zachovalych mumiich vime, Ze variola se
vyskytovala a byla ¢astou pricinou smrti jiz
ve druhém tisicileti pr. Kr. v Egypté — cozZ je
zretelné na hlavé mumie faraona Ramsese
V. V pribéhu véki zpisobovala variola
smrtici epidemie na mnoha mistech svéta
s miliony obétf a stala se metlou lidstva az
do Sedesatych let dvacatého stoleti. Kde
a kdy se vyskytla variola poprvé, to neni
znamo, ale pisemné (daje o této nemoci
jsou zaznamenany jak v indickych védach
(Atharva - véda 1400-800 pr. Kr.), ¢inském
srdecnim traktatu o variole z roku 1122 pf.
Kr., tak i egyptskych papyrech. Soucasné
jsou ve spisech c¢inskych a indickych
uvadény rGzné metody variolizace, pFi
niZ mélo dojit k mirnéjsi formé nestovic.
Ochranu pred onemocnénim mély také
pfinést obéti bohyni nestovic, manzelce
boha smrti. V Japonsku byla dokonce v roce
980 zfizena izola¢ni nemocnice pro pacienty
s variolou. Nestovice se z mist plvodniho
vyskytu postupné Sifily do okolnich zemi,
kam ji zavlekly vélecnd tazenf i karavany
obchodnikd. Do oblasti Kavkazu, do perské

0br. 1 Edward Jenner (1749 - 1823)

i Osmanské fise zavlekly variolu patrné
vracejici se vojska Alexandra Velikého. Snad
jiz na zacatku nového tisicileti se variola
dostala do Evropy. Uvadi se, Ze v roce 190
zemrel na nestovice Galén(iv pacient, cisar
Marcus Aurelius; od 6. do 10. stoleti probi-
hala v Evropé znicujici epidemie nestovic
a dalsi epidemie vyvolaly ndvraty krizakd
z Blizkého vychodu. Ve starovéku i stfe-
dovéku v Evropé i Asii probihaly epidemie
vice zdvaznych vyrdzkovych onemocnéni
jako skvrnivka, spalnicky, mor ¢i antrax,
proto z tehdejsich popis( nelze Fici, ze Slo
vzdy o variolu. Prvni skute¢né presnéjsi
popis nemoci pochdzi od bagdadského
lékafe a filozofa Rhazese z 10. stoleti.
Ve stfedovéku byla variola povazovana za
boZi trest za hfisny Zivot, proto Zadnd lé¢ha
nemohla byt Gspésnd. Zcela nedcinnd byla
snaha zalibit se Bohu flagelac, hledat po-
moc u svatych nebo provddét pogromy na
Zidy jako domnélé plvodce nemoci. V 16.
stoletf zavlekly nestovice Spanélé do severnf

i stfedni Ameriky, coZ znamenalo vyhubeni
celych indidnskych ndrodd: v roce 1518 zilo
v Mexiku na 25 miliond obyvatel — po sto
letech jich zde Zilo 1,5 milionu. Rozsdhlé
epidemie probihaly v 17. a 18. stoleti, pri
nichz umiralo v Londyné 80 % batolat ve
véku do dvou let a v Berliné dokonce 98 %
déti do 12 let. Pribéh této epidemie v Anglii
v letech 1667- 1669 popsal Sydenham, pfi
které soucasné doplnil a zpfesnil Rhases(iv
popis nemoci. V severni Americe probihala
tézkd epidemie od roku 1721. V 19. stoleti
se vyskyt onemocnéni nejprve vyrazné snizil,
ale opét stoupl po némecko-francouzské
valce v letech 1872-1877, kdy byly posti-
7eny také Cechy. Poté pocet novych one-
mocnéni v Cechéch klesal - v roce 1892 bylo
hlaseno 8739 pripadd, z nichz 1594 zemrelo
avroce 1894 jiZ jen 1189 onemocnélo a 235
zemrelo. Do roku 1915 neStovice z naseho
Gzemi témér zmizely, ale nékolik tisic one-
mocnéni se vyskytlo béhem svétové valky
mezi lety 1915 aZ 1920. Posledn{ ovérené
onemocnéni se na nasem (zemi vyskytlo
vroce 1924.

Pravé neStovice probihaly vétsinou
téZce, u déti zpravidla smrtelné - ale nékdy
i mirnéji. Proto jiz z druhého tisicileti pr.
Kr. jsou znamé prvni pokusy o preneseni
téchto lehce probihajicich nestovic na
zdravé jedince. Tato primitivni ockovant
byla provadéna patrné ve shodné dobé, ale
rozdilngmi metodami v Ciné a Indii. V Ciné
byly déti oblékany do koSilek, které pred tim
nosily nemocné déti; nebo jim do nosu byly
vkladany vatové tamponky s hnisem z ne-
Stovic, jindy se uchovavaly stéry ze stroupk
z nestovic po dobu jednoho mésice a poté
se vkladaly do nosu. Sesty den se objevila
horecka a kolem desatého dne i vyrazka.
Smrtelny priibéh byl zfidka. V Indii néktefi
brdhmani inokulovali infekéni materidl zdra-
vym chlapcdm na zacatku brezna na pravé
rameno. Nejprve viak museli chlapci drzet 4
tydny pfisnou dietu bez mléka, masla a ryb.
Pak se kize v misté inokulace intenzivné
trela, poté bylo provedeno 15-16 delSich



zérez(l do k(ize, na né se pfivazala bavlnka
s lonskou latkou z nestovic pokropenou
vodou z Gangy a misto se obvazalo. Dalsi
4 tydny se dale drzela dieta, a pokud byla
horecka, byli chlapci polévani studenou
vodou. Vzniklé nestovice se otviraly trnem.
Pokud se vytvorily nestovice, byl pribéh
mirny a nikdy u nich nedoslo k variole.
Nikdy se k inokulaci nepouzival material
z Cerstvych nesStovic. Tato metoda byla
zfejmé obchodniky prenesena do arabskych
zemi, kde se skarifikace provddéla jehlou.
Odtud se tento postup variolizace pfenesl
kolem roku 1670 do kavkazskych zemi
a Osmanské fiSe (dnesni Turecko). Praktické
poznatky o inokulaci (inoculare=roubovat)
pfinesla do Anglie manZelka britského di-
plomata v Istambulu, kterd sama prodélala
nestovice a z obavy o syna jej nechala
chranit pred variolou inokulaci v roce
1718. Variolizace se rozsitila po Evropé i do
Spojenych stétd a takto bylo oSetfeno i vice
¢lenl panovnickych rodd. Cisaf Fridrich II.
a George Washington naridili variolizaci
u svych vojakd. Tento zplsob ochrany mél
mnoho odpdrcd a pro casté komplikace se
prilis nerozsifil. Variolizace byla vsak prvnim
pokusem o aktivni imunizaci.

Skutecnym objevitelem ockovani je skot-
sky venkovsky lékar Edward Jenner, ktery
prokdzal, Ze zviteci virus blizce pfibuzny
lidskému viru varioly zplsobi u ¢Elovéka
mirné lokalni puchyfnaté onemocnént, které
j€j trvale ochrdni pfed pravymi nestovicemi.
Maly Jenner byl v osmi letech po predchozi
dieté a lécbé projimadly variolizovan,
znacné zhubl a témér zemrel. Vyucil se
ranhojicem, poté studoval medicinu v ne-
mocnici St. George v Londyné (tam jesté
univerzita nebyla). V roce 1773 se usadil
jako vesnicky lékar v Berkeley, pozdé&ji
v Chaltenhamu. Vedle lékarské praxe se
vénoval hudbé a pozorovani prirody. Vedle
studii o rozmnoZovani zab a prezimovan{
jezkl prednesl v Kralovské spole¢nosti pred-
nasku, jak mlada kukacka vyhazuje vejce
z hnizda nevlastnich rodicl. Za tuto praci
se stal ¢lenem Royal Society. Béhem své
praxe ovéril zkuSenosti mistnich farmdrd,
Ze dojicky krav, které prodélaly kravské
nestovice, nikdy neonemocnély variolou.
V roce 1789, kdyz oSetrovatel jeho syna
dostal kravské neStovice, Jenner poprvé

inokuloval materidlem z kravskych nestovic
dvé mladé divky, které slouzily u sousednf
rodiny. Vzniklo nékolik pustul v misté ino-
kulace a v ndsledujicim roce provedl u divek
variolizaci, ale zdnd vyrazka se neobjevila.
V nasledujicich letech pokracoval v pozo-
rovani nemocnych kravskymi nestovicemi
a usoudil, Ze je vyhodnéjsi k inokulaci pou-
zivat materidl pouze od nemocnych a neni
tfeba prendset materidl od nemocného
dobytcete. V roce 1796 provedl zasadni
pokus: po souhlasu rodicd inokuloval hnis
z pustuly nestovice na ruce dojicky osmi-
letému Jamesi Phippsovi. Za dva mésice ho
bez reakce variolizoval a totéz jesté pred
verejnosti 20x opakoval. Béhem krdtké doby
tuto metodu pouzil u dalSich 13 pacientd,
sv(j objev popsal a pozadal Royal Society,
aby zprdvu co nejrychleji publikovala. Byl
vSak odmitnut a tak na svij ndklad vydal
75strankovou latinskou publikaci v Londyné
v roce 1798. Tato prace byla jiz o rok pozdéji
némecky vydana v Hannoveru a latinsky ve
Vidni. Tato informace méla vétsi Gspéch
v Evropé nez v Anglii a jiz v roce 1801 bylo
takto ockovano pres 100 000 lidi. V Cechach
bylo v roce 1802 ockovdno a preockovano jiz
12 000 obyvatel a v téze dobé vydal hrabé
Kotek pamétni medaili k zahajent ockovani
v Cechéch. Oc¢kovanych v Evropé pribyvalo,
ale jen pomalu. Napoleon naridil ockovani
svych vojak{ v roce 1805, cozZ se pozdéji
nedodrzovalo, na rozdil od némecké armady.
To se Francouzdm nevyplatilo za valky
némecko-francouzské (1870-1871), béhem
které ve francouzském vojsku onemocnélo
a zemfelo na neStovice mnoho tisic osob.
Virus vakcinie je odlisny od viru varioly
i kravskych nestovic. Kdy se tento virus
objevil, to neni zndmo. Predpokldda se,
Ze béhem 19. stoleti byl virus postupné
transformovan. Aby se sniZilo procento
postvakcinacnich komplikaci, provadi se
od roku 1930 pokusy o atenuaci viru rliz-
nymi zplsoby — hlavné mnohondsobnym
preockovanim na rdznych Zivocisnych
tkdnich. Pravé neStovice jsou pouze
lidské onemocnénf, proto byly opakované
provadény pokusy o eradikaci této smrtelné
choroby. V roce 1956 byl na ndvrh WHO
zahajen prvni pokus, ktery vsak mél jen
dil&f vysledky (likvidace varioly v Ciné). Ale
teprve 18. Shromazdéni WHO v roce 1965

pripravilo program eradikace nesStovic ze
zemského povrchu. Tento program prosadil
prof. Raska a na jeho reseni se podilelo
20 ceskych a slovenskych epidemiologt.
Na zacdtku eradikacniho programu bylo
ve svété hlaSeno 10-15 miliond novych
onemocnéni. Masovym ockovanim epide-
mifi rychle ubyvalo, ale v roce 1973 bylo
z indického subkontinentu znovu hlaseno
pres 150 000 novych onemocnéni. Po zméné
strategie — zavedeni hromadného ockovani
ve vesnicich a jejich okoli, kde se vyskytl
pripad nestovic, dochdzelo rychle k poklesu
novych pripad( a variola mizela z celych
kontinent(. Posledni ojedinély pfipad se
vyskytl v roce 1977 v Somalsku. Dne 16. 10.
1979 ozndmil feditel WHO, Ze variola byla
vymycena ze svéta — bylo to za 12 let, 9
mésicll a 26 dni od vyhlaseni eradikacniho
programu. Celkem bylo pri ockovdni pouzito
2,4 miliardy vakcin 3 typ(, z materidlu, ktery
byl ziskan z virové propagace na kizi telat.
Eliminuje se mozna bakteridlni kontaminace
a tekutd forma se stabilizuje. Ochrana ocko-
vanim mizZe pretrvdvat az 20 let. V soucas-
nosti je tedy jiz vétsina obyvatel svéta opét
vnimavd k onemocnéni. Proto si vétSina
statl uchovava rezervni zasobu ockovact
latky a USA a Rusko uchovavaji také Zivy
virus varioly. Snad lze jesté prfipomenout,
Ze nazev ,vakcina” poprvé pouzil britsky
chirurg jiz v roce 1800, ale teprve Pasteur
prevzal tento ndzev v roce 1881 pro viechny
typy ockovani, které jiz nemaji zadny vztah
k plvodni Jennerové vakcing, pripravené
z kravskych nestovic.
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MMR a autismus

Pravdépodobné nejvyznamnéjsi udélosti
ve vakcinologii v 1. Ctvrtleti roku 2011 se
stalo znovuotevreni kauzy dr. Wakefielda.
Andrew Wakefield publikoval v roce 1998
v prestiznim Casopise Lancet ,studii”, kterd
prokazovala souvislost mezi MMR vakcinou
a rozvojem autismu u déti. V roce 2010
Lancet studii stdhl jako védecky i eticky ne-
spravné provedenou. Ale az investigativni
novindr Brian Deer publikoval v leto$nim
roce v dalSim prestiznim Casopise British
Medical Journal sérii ¢lank(, kterd prokazuje,
Ze studie nejenze byla provedena neeticky
a nevédecky, ale byla sofistikované propra-
covanym podvodem, jejiz hlavnim cilem byl
finanéni prospéch autora. Diky této ,studii”
tisice déti ve Velké Britanii i na celém svété
nebyly ockovdny MMR vakcinou a tento
fakt byl prokazatelné i pricinou détskych
amrti. I v dnesni dobg, kdy souvislost mezi
vakcinou a autismem byla mnoha velkymi
studiemi jednoznacné vyloucena, Lancet
publikaci stahl a Andrew Wakefieldovi bylo
zakazano provozovat medicinu ve Velké
Britdnii, mnoho lidi stale véfi v souvislost
mezi autismem a vakcinami a tento falesny
nicim nepodlozeny argument se stal vodou
na mlyn mnoha organizovanym odp(ircim

Graf 1 Pokles proockovanosti MMR vakcinou v Anglii

Procento dvouletych déti'v Anglii s dokoncenym ockovdnim

95%

vakcinace. Clanky v BMJ jsou volné do-
stupné na internetu (1, 2).

Chripka

Svétova  zdravotnickd  organizace
doporucila slozeni chripkové vakciny pro
sezénu 2011/2012 na severni polokouli.
Pro vyrobu vakciny budou pouzity tyto viry:
A/California/7/2009 (HIN1)-like virus, A/
Perth/16/2009 (H3N2)-like virus a B/
Brisbane/60,/2008-like virus. Znamend to
tedy, Ze sloZeni trivalentni chfipkové vak-
ciny pro pristi sezénu se nelisi od vakciny
pro sez6nu 2010/11 (3).

V roce 2010 v Austrélii doslo ke zvysené
incidenci febrilnich kfe¢i u malych déti po
ockovani jednou z chfipkovych vakcin. Do
roku 2010 jedinymi vakcinami, pro které
bylo prokdzano zvysené riziko febrilnich
krec, byly vakciny obsahujici celobuné¢-
nou pertusovou slozku a vakciny obsahujict
morbilovou slozku. Podobné signaly se ob-
jevily i v USA v chfipkové sezéné 2010/11.
Z tohoto ddvodu byla v systému VSD
(Vaccine Safety Datalink) peclivé sledovdna
souvislost mezi podanim chfipkovych vak-
cin a febrilnich kreci. VSD je velmi presny
systém sledovani nezadoucich dcink(
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vakcin v populaci odpovidajici zhruba
populaci Ceské republiky. Ve studii nebyl
zjistén zvyseny vyskyt febrilnich kreci s vy-
jimkou koadministrace chripkové vakciny
s 13-valentni pneumokokovou vakcinou.
Incidence febrilnich kieci je v této situaci
zhruba 60:100 000 déti ve véku 6 mésicd
az 2 roky, coz odpovidd 1 febrilnim kie¢im
na 1 640 ockovanych déti (4, 5).

Svétova zdravotnickd organizace se
zabyva moznou souvislosti mezi aplikact
pandemické vakciny Pandemrix a rozvojem
narkolepsie u déti a dorostencd. Definitivni
zavéry zatim nejsou k dispozici. Celkem
70 % ze vsech 162 pripadd narkolepsie
bylo hlaseno z Finska a Svédska. Podle
spolecnosti GSK bylo aplikovano vice nez
31 miliond davek vakciny Pandemrix (6).

Ockovani proti chripce je sdruzeno
s mirnéj$im prdbéhem komunitné ziskané
pneumonie a zlepsuje dlouhodobé preziti
pneumonie (7). Vakcinace téZz snizuje
incidenci vyznamnych kardiovaskuldrnich
prihod u pacientd po hospitalizaci pro
akutni koronarni syndrom (8).

Védci z University of Chicago a Emory
University nasli zkfizené reagujici proti-
latky proti radé chfipkovych vir u paci-
entd, ktefi prodélali chfipku zplsobenou
pandemickym virem H1IN1 2009. Tento
objev je jednim z krokd vedoucim k vyvoji
univerzalni chfipkové vakciny (9).

Herpesviry

Studie potvrdila vyznam doporuceni
2 davek varicelové vakciny u déti. Byla
prokdzadna 98% Gcinnost 2 davek vakciny
oproti 86% Ucinnosti 1 davky. Znamend
to, Ze déti ockované 2 ddvkami maji o 95 %
nizsi riziko ziskani varicely oproti détem
ockovanym 1 davkou (10). Plosné ockovani
proti varicele zabranilo v USA v letech
2000-2006 asi 50 000 pripad( hospitalizace
pro varicelu. Pocet hospitalizaci sdruzenych
s touto infekci klesl o 70 % ve vékovych



kategoriich pod 20 let a 0 65 % ve vékovych
kategoriich nad 20 let (11).

Studie Kaiser Permanente u 300 000 lidf
prokdzala 55% Ucinnost zosterové vakciny
u lidi nad 60 let véku. Tento vysledek pro-
kazuje obrovsky vyznam vakciny v prevenci
onemocnéni, jehoZz celoZivotni riziko je
30 % (12). Bylo zjisténo, ze lidé ockovant
zosterovou vakcinou vylucuji vakcinaént
virus ve slinach. Zatim neni jasné, zda je
toto vylucovani viru nakazlivé (13).

Ve stadiu klinického vyvoje jsou vakciny
proti CMV (cytomegaloviru). CMV je nejvice
nebezpecny pro téhotnou Zenu, resp. jeji
plod. Po Gspésném feSeni kongenitdlniho
rubelového syndromu vakcinaci se CMV
vrozenych vad. Dalsi rizikovou skupinou
pro zdvazné CMV infekce jsou imunosup-
rimovani jedinci. Budouci vakciny proti
CMV budou cileny na dorostovou vékovou
skupinu (14).

Pneumokoky

Podle studie provedené v USA nedoslo
mezi lety 1994 a 2007, tedy po zavedeni
konjugované pneumokokové vakciny,
k poklesu incidence pneumonie u déti.
Podle predchozich praci ale poklesl pocet
hospitalizaci déti pro pneumonii o vice nez
50 %. Moznym vysvétlenim této disproporce
je, ze vakcina md vétsi vliv na pneumonie
s téz8im prdbéhem ¢i s komplikacemi (15).

Novd pneumokokova proteinova vak-
cina v preklinickém vyvoji vyuzivd jiné
mechanizmy nez protildtkovou imunitu.
Proteinovd vakcina stimuluje TH17 buriky,
které poskytuji pfirozenou imunitu odstra-
novanim pneumokokd ze sliznic hornich
cest dychacich. Proteinové antigeny by
mohly poskytovat univerzalni ochranu
pred pneumokokovou kolonizaci i infekct
a vyroba téchto vakcin mdze byt znacné
levnéjsi. Podobné technologie by bylo
mozné pouzit pro vyvoj vakcin proti jinym
infekénim onemocnénim (Staphylococcus
aureus, Mycobacterium tuberculosis, Listeria
monocytogenes) (16).

Tuberkuléza

Slibnym kandidatem na d¢innéjsi vakcinu
proti tuberkuldze je mykobakteridlni protein
EspC, ktery navozuje velmi silnou imunni

reakci a mohl by poskytnout vyssi ochranu
nez BCG (17). V preklinickych fazich vyvoje
jsou téZ ordlni i injekéni DNA vakciny (18).
Vyvoj novych vakcin proti tuberkuléze bude
ale trvat jesté mnoho let.

Rizné

Probiha faze 2b studie terapeutické
vakciny k lé¢bé HSIL (High Grade Cervical
Intraepithelial Neoplasia Lesion) zp(so-
bené lidskymi papilomaviry (19).

Védci z Emory University vyvinuli nano-
Castice, které stimulovaly Toll-like receptory
podobné jako virus Zluté zimnice. Stimulace
Toll-like receptord zpdsobuje imunni reakci
trvajici po desetileti. Tento objev mlze
byt krokem k vyvoji vakcin, které budou
indukovat dlouhodobou imunitu proti fadé
infekénim onemocnénim (20).

V preklinickém stadiu vyvoje je vakcina
proti ndvyku na kokain (21).
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EUROPEAN IMMUNIZATION SCHEDULES

Italské imunizacni schéma

Italian immunization schedule
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DTaP

HepB MR

dTap PCV

MenC Var

2-3 mésice

10-12 mésicl

2 mésice-2 roky

Ano?

1 rok-2 roky

Ano?

5-15 let

Ano?

Italsky ockovaci kalenddr k 21. rijnu 2008

1 Vakcina proti hepatitidé B je aplikovdna po narozeni pouze detem narozenym HBsAg + matkdm. V ostatnich pfipadech zacind ockovdni ve 3 mésicich véku.
2 Pneumokokovd konjugovand vakcina, meningokokovd C konjugovand vakcina a varicelova vakcina (aplikovany mezi 1-2 roky) jsou doporucovany na nérodnim stupni pouze

u vybranych skupin.
3 MMR2: druhd nebo catch-up davka.
4 dT ockovani je doporucovano kaZdych 10 let poté.

5 Doporuceni na narodnim stupni pro vnimavé jedince.

Historické zmény

Spalnicky, parotitida a zardénky

1972: Vakcina proti zardénkdm doporucena
pro divky ve véku 11-12 let.

1976: Vakcina proti spalnickam je v Italii k
dispozici.

1979: Vakcina proti spalnickdm je doporu-
Covana pro déti od 15 mésicd véku.

1990: Kombinovana vakcina proti spalnic-
kam, zardénkdm a parotitidé (MMR) byla
predstavena do narodniho ockovaciho
kalendare. Vakcina je doporucovdna v 15
mésicich véku.

1999: Doporuceny vék pro prvni ddvku MMR
byl sniZen na 12-15 mésicd. Druhd ddvka

(£} vakcinologie

MMR je aplikovdna v 5-6 nebo 11-12
letech.

2003: Implementovan Ndrodnf plan elimi-
nace spalnicek a kongenitdlni rubeoly.

Poliomyelitida

2002: Ockovaci schéma proti polio se zmé-
nilo v srpnu 2002 (Ministerskd vyhlaska
18. ¢ervna 2002) s eliminaci OPV a uzi-
vanim IPV pro vsechny davky ockovaciho
schématu.

2005: Ockovaci schéma proti polio se
zménilo v cervenci 2005 (Ministerskd
vyhlaska 15. ¢ervence 2005) s posunem
4. davky IPV z 3 let do véku 5-6 let.

Ostatni

2005: Predstaveni PCV7, MenC a Var (davky
podané v 1-2 letech) do ndrodniho
ockovaciho kalenddre jako volitelného
ockovanf.

Toto sumarni schéma bylo adaptovano
z Narodniho ockovaciho kalendére Itdlie,
doporuceného Ministerskym vynosem ze 7.
dubna 1999. Vice informaci o détském imu-
nizacnim kalendari v Italii je mozno ziskat
pristupem na webovou strdnku Ministerstva
zdravotnictvi Itdlie (v italSting).
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souhrn a klicova slova ptivodnich védeckych praci a prehledovych ¢lanki musi byt v anglickém jazyce!
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Casopis prijima prispévky do téchto rubrik:
editorial
plvodni védecké prace
prehledové clanky
kazuistiky
aktuality
kratka sdélent
zprdvy, recenze, informace (pozvanky na odborné akce, zpravy ze
sjezd(, diskuzni prispévky, recenze tuzemskych i zahrani¢nich
publikaci, biografie vyznamnych osobnosti, dopisy redakci atd.)
imunizacni schémata
poradna

Nalezitosti rukopisu:

Prispévek piste na pocitaci v nékterém z béznych textovych
editord, pficemz prosim dbejte ndsledujicich technickych
pripominek:

doporucend velikost pisma 12, fadkovani 1,5

doporuceny rozsah cca 20 normostran

reference v textu, tabulkdch nebo popisech obrazkd cislujte

arabskymi ¢islicemi v kulatych zavorkdch

pouzivejte metrickych jednotek a jednotek soustavy SI

pouzivejte vyhradné ustdlené zkratky; nepouZivejte zkratky

v nadpisu a souhrnu, uvedte plny ndzev (pred prvnim pouzitim

zkratky v textu)

Titulni strana:
strucny a vystizny nazev clanku v ceském i v anglickém jazyce
plnd jména a prijmeni viech autor( a jejich akademické hod-
nosti s jejich pisemnym souhlasem s uvefejnénim
nazev pracovisté odkud prace pochazi
adresa hlavniho autora, telefon, fax a e-mailovd adresa, kam md
byt zasilana korespondence tykajici se rukopisu
zdroje podpory (granty, pristrojové vybaveni, léky)
podékovani lze umistit pred seznamem literatury

Struktura PUVODNI PRACE
Souhrn - zahrnuje shrnuti obsahu ¢lanku do strucné formy.
Nutné jsou charakteristické Gdaje z ¢lanku. VSe v ceském
a anglickém jazyce. Struktura souhrnu pivodni prace kopiruje

strukturu celé prdce, tedy obsahuje kapitoly ,Uvod, Metoda
a material, Vysledky a Diskuze. Souhrn by mél mit rozsah maxi-
malné jedné strany (maximdlné 1800 znak().

Klicova slova - v poctu 3-8 slov nebo kratkych obratd umoznu-
jicich dokumentacni podchycen prace z hlediska jejiho obsahu;
doporucuje se uzit hesla uvddéna v Index Medicus — v Ceském
a anglickém jazyce

Uvod - struény diivod vzniku élédnku, nastinéni problematiky
Metoda a material — popis souboru, popis hypotézy a postup
studie, véetné postupu hodnoceni

Vysledky - ziskand data a jejich hodnocenf, vlastni zpracovani
Diskuze - strucnd konfrontace s obdobnymi studiemi a pracemi
v poslednich dvou a vice letech. Hodnoceni efektu studie.
Zaveér — zobecnénf vysledkd

Literatura — citovana dle pokyn( pro autory

Struktura PREHLEDOVEHO CLANKU
Souhrn — strucné shrnuti obsahu prispévku v rozsahu maximal-
né 1000 znak{ v ¢eském a anglickém jazyce
Klicova slova - v poctu 3-8 slov nebo kratkych obratd umoznu-
jicich dokumentacni podchycenf prace z hlediska jejiho obsahu;
doporucuje se uzit hesla uvddéna v Index Medicus — v ceském
a anglickém jazyce
Uvod - struény diivod vzniku élédnku, nastinéni problematiky
Zhodnoceni problematiky — strucné zdkladni myslenky sdélent,
vlastnf pfistup autora, zakladni charakteristika
Zavér - divod sdéleni
Literatura — citovana dle pokyn( pro autory

Struktura KAZUISTIKY
Souhrn — strucné shrnuti obsahu prispévku v rozsahu maximal-
né 200 slov v ¢eském a anglickém jazyce
Klicova slova — v poctu 3-8 slov nebo kratkych obratd umoznu-
jicich dokumentacni podchycenti prace z hlediska jejiho obsahu;
doporucuje se uzit hesla uvddéna v Index Medicus — v Ceském
a anglickém jazyce
Uvod
Popis pfipadu
Diskuze
Zaveér
Literatura — citovana dle pokyn( pro autory



Obrazova dokumentace: Clanek v elektronické seridlové publikaci:
Je mozno zaslat e-mailem v elektronické podobé:

. . . . Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes:
fotografie — sken do CMYK ve velikosti vysledného tisku na o iy .

the ANA acts in an advisory role. Am J Nurs. 2002;102(6).

300 dpi < qinalnt soubor v Excelu (ofpadné fint tabulkov? edi Available from: http://www.nursingworld.org/AJN/2002/
?;:\;y—ongma ni soubor v Excelu (pfipadné jiny tabulkovy edi- june/Wawatch.htm

Obrazky k clankim dodavat, jak ve vlastnim clanku (kvdli
orientaci), tak v samostatné sloZce.

Obréazky ve formdtu JPG, BMP, TIFF, v tiskovém rozliseni 300 dpi.

VSechny obrazové prilohy oznacte ¢islem, pod kterym jsou
zafazeny do textu. Pretiskuje-li se obrazova dokumentace
uverejnéna jinde, je nutno uvést plivodni pramen a dolozit pisemny
souhlas drzitele vyhradniho prava.

Obrazova dokumentace nemdze byt pfijimana v programu MS
Powerpoint

Zasilani rukopist:
prGvodni dopis musi obsahovat prohldsen, ze ¢lanek nebyl za-
sldn cely ani z€4sti do jiného ¢asopisu
publikované ¢lanky jsou vlastnictvim casopisu. Kopie clankd
nebo jejich ¢asti mohou byt publikovdny pouze se souhlasem
redakce s uvedenim zdroje
redakce si vyhrazuje pravo navrhnout autorovi zkrdceni rukopi-
su, provedeni oprav (jazykové Gpravy rukopisu)
korektury vracejte obratem, na pozdé do$lé neni mozné brdt
Etické aspekty: ohled
podminkou publikovéni klinickych vyzkumda je, aby pouZité po-  Rukopisy odpovidajici vySe uvedenym poZadavkiim odesilejte
stupy odpovidaly etickym principdm Helsinské deklarace a byly v elektronické podobé na adresu: crepova@medakta.cz
schvdleny prislusnou etickou komisi
neuvadi se, zvlasté na jakémkoli ilustrujicim materidlu, jména
nemocnych, jejich inicidly nebo nemocnicni (oSetfovaci, evi-
den¢nf) ¢isla

Recenzni fizeni:
je oboustranné anonymni
redakce provede anonymizaci textu, tj. odstranéni Gidajl usnad-
nujicich identifikaci autor(, predtim, nez text postoupi do re-
Statistika: cenzniho Fizeni
pouzité statistické metody popiste detailné, aby ctendr majici
pristup k plivodnim ddajéim, mohl vysledky ovérit
Pribéh recenzniho fizeni:
kazdy text nabidnuty k publikaci v casopise Vakcinologie je

Seznam literatury: (kromé kratkych sdéleni, aktualit, recenzi, zprdv a nékterych

smi obsahovat jen skutecné prameny, tj. publikace na néz se
autor v textu odvoldvd nebo prace skutecné vyznamné. Nesméji
se uvadét prace jen z dGvodd formdlnich

u odkaz( na prace dosud nepublikované, avsak prijaté k uve-
fejnéni, uvedte nazev casopisu s poznamkou ,v tisku”

fazeni odkaz( je konsekutivni (po sobé jdouct)

Priklady spravnych forem citaci:

Clanek v seridlovych publikacich:
Halpern SD, Ubel PA, Caplan AL. Solid-organ transplantation
in HIV-infected patients. N Engl J Med. 2002;347(4):284-7.

(pokud je pocet autord vy3si nez 6, uvedte prvnich Sest autord
a zkratku et al.)

Tisténd monografickd publikace:

Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA. Medical
microbiology. St. Louis: Moshy; 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 human cancer. New York: McGraw-Hill;
2002. p. 93-113.

dalSich méné zavaznych rubrik) postoupen k posouzeni dvéma
recenzentdm

k posouzeni prispévku vybird $éfredaktor odborniky na proble-
matiku, jiZ se text zabyva. Prihlizi také k tomu, aby recenzenti
nebyli s autorem Gzce pracovné, instituciondlné nebo osobné
spjati

recenzenti vypliuji do standardizovaného formuldre, zda text do-
porucuji k prijeti, prepracovani nebo zamitnuti. Své rozhodnuti
zddvodnuji v posudku, do néjz mohou také zahrnout doporuceni
k Gpravdm textu. Na zdkladé vyjadreni recenzent(i $éfredaktor
autorovi sdéli, zda text pfijima, pozaduje prepracovdni, nebo
zamita. V pripadé, ze autora zada o prepracovani nebo jeho
nesouhlasu se stanoviskem $éfredaktora mdze autor vylozit své
dlvody v dopise, ktery $éfredaktor predlozi redakéni radé.

Potvrzeni o prijeti k tisku:

potvrzeni o tom, ze c¢ldnek byl prijat k tisku v casopise
Vakcinologie, redakce poskytuje teprve poté, co s pfijetim ¢ldnku
vyjadrili souhlas oba recenzenti
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Uvedené dotazy probéhly v ramci kulatého stolu na VI. Hradeckych vakcinologickych dnech, 30. 9. - 2. 10. 2010 v Hradci Krélové

Dotaz 1: Lze ockovat vakcinou Menveo
dvanactileté dité, které dostalo vakcinu
NeisVac C pred 5 lety? Je rovnéz vhodné
podat po 7-10 letech znovu vakcinu
Menveo?

Odpovéd: Tetravalentni konjugovanou
vakcinu Menveo lze jisté podat. Naopak -
dle soucasnych doporucent je vhodné podat
posilujici davku meningokokové vakciny
détem, které byly ockovdny v (tlém détském
véku a nyni jsou v (pre)adolescentnim
véku. Plvodni optimistické predpoklady
o dlouhodobé ochrané konjugovanych
monovalentnich meningokokovych vakcin
se v priibéhu pouzivani nepotvrdily a pokles
hladiny protilatek cca po 5. roce je pomérné
vyrazny. Interval preockovani tetravalentnf
vakciny nebyl dosud stanoven - ze zkuSenosti
s pfedchozimi monovalentnimi vakcinami se
s opatrnosti hovofi o pétiletém intervalu.
V pripadé zajmu o rozsifeni ochrany proti
ostatnim meningokokovym séroskupinam
mimo skupinu C je mozné tetravalentni
vakcinu podat bez omezeni.

Dotaz 2: Kdy bude k dispozici vakcina
proti meningokoku séroskupiny B?

Odpovéd: Celosvétové probihaji klinické
studie v nékolika fazich — nejen u kojencd,
ale i u adolescentd. Aktudlné nelze fici,
kdy vakciny Gspésné projdou registracnim
fizenim. Pfedpoklddd se v3ak, Ze prvni vakcina
proti meningokoku B bude registrovéna na
prelomu roku 2011/2012.

Dotaz 3: Jak je to s preockovanim
proti virové hepatitidé A i B? Plati stale
teorie o celozivotni ochrané bez nutnosti
boosterovani ?

Odpoved: \ pripadé virové hepatitidy
B zatim nadale plati doporuceni rutinné
nepreockovavat, prestoZe urcité prace udavaji
pokles poctu pamétovych bunék a tedy
i Gcinnosti vakciny cca 20 let po ockovdni. Je
mozné, ze imunogenita jednotlivych vakcin
proti hepatitidé A se mirné Lisi, ale minimdlné
dvacetilety interval ochrany je zatim obecné
akceptovan (v pripadé vakciny Havrix je v SPC
uddvan interval 25 let).

Dotaz 4: V nasem ockovacim kalendari
je interval preockovani proti zardénkam,
spalnickam a pfiusnicim 6-10 mésic.
Kdyz na zadost rodic¢i pouziji vakcinu
Priorix Tetra s varicelovou slozkou, mam
se drzet stejného intervalu, prestoZe v SPC
je interval 3 mésice?

Odpoveéd: V SPC vakciny Priorix Tetra je
zminka o tom, Ze ,platna oficidlni doporu-
¢eni se mohou lisit ohledné intervalu mezi
davkami a nutnosti ockovat dvéma davkami
nebo jednou ddvkou vakcin proti spalnickdm,
priudnicim a zardénkdm a proti planym
nestovicim”. Z medicinsky znamych divod(
je zfejmé, ze pokud je vyrobcem doporuceno
podat 2. davku vakciny v uréitém intervalu,
lze jej respektovat i pres oficidlné platna
doporuceni. Konsenzus vznikl v podminkach
Ceské republiky pro zjednodusenf evidence
ockovdni - tedy moznost ,,ndhrady” trivakci-
ny tetravakcinou i pres kratsi interval dopo-
ruceny vyrobcem. V kontextu diskutovaného
intervalu mezi obéma davkami je tfeba si
uvédomit nedostatecnou ochranu proti
varicele po podani jedné davky. Nékteré
odborné prace z tohoto divodu dokonce
doporucuji zkrdtit interval poddni na 1-2
mésice.

Dotaz 5: Rodice ditéte nechtéji nabid-
nuté ockovani proti pneumokokiim u ko-
jence - je treba zapis v dokumentaci?

Odpovéd: Jednd se o ockovani nepovinné,
proto neni tieba Zadny ,negativni rodicovsky
reverz” ve zdravotnické dokumentaci.
V rdmci moznych budoucich neshod pfi
propuknuti pneumokokového onemocnéni
je ale uzitecné udélat si pisemny datovany
z4pis do zdravotni dokumentace ditéte
0 nabidnutém ockovénf.

Dotaz 6: Rodice maji obavy z nakazy
TBC u svého 17letého ditéte, které
pocestuje do rozvojovych zemi a chtéji
ovéfit hladinu protilatek proti TBC po dvou
ockovanich v novorozeneckém véku av 11
letech - je to mozné?

Odpoveéd: Efektivitu resp. protektivni
hladinu protilatek proti Mycobacterium

tuberculosis nelze vzhledem k charakteru
mikroba a typu imunitni odpovédi stanovit.
Ani stanoveni bunécné imunity neumi
vyjadrit protektivni koreldt. Z praktického
hlediska se ani nejevi pfinosné provadét
napf. Mantoux test, protoze pripadnd
revakcinace dle soucasnych poznatkl
nezvysuje ochranu pred ndkazou TBC.

Dotaz 7: Je néjaka horni hranice pro
ockovani vakcinou Priorix? Mam 12leté
dité v ambulanci, které v dtlém véku
z divodu epilepsie nebylo ockovano
a nyni je jiz bez lécby — mohu ho jesté
ockovat?

Odpovéd: Pro vakcinu Priorix neni
stanovena horni hranice pro aplikaci. Ve
VaSem pripadé je ockovani nejen mozné,
ale i nanejvy$ Zadouci. V indikovanych
pripadech ockujeme i dospélé jedince
(pristéhovalci atd.). Pfipadné anamnestické
prodéldni nékteré z nemoci, které jsou
soucasti trivakciny, neni kontraindikaci
ockovani.

Dotaz 8: Jak je to s ockovanim po
neuroinfekcich?

Odpovéd: V CR je obecné akceptovédno
pravidlo vyckat s ockovdnim nezivymi
vakcinami 3 mésice a 6 mésicd v pfipadé
zivych vakcin. Pristup ale musi byt
znacné individudlni a zdvisi na typu
probéhlé neuroinfekce a jejich pripadnych
nasledcich. U vybranych stavl je naopak
mozno ockovani predevsim proti invazivnim
bakteridlnim infekcim zahdjit i drive.

Dotaz 9: Jak je to s ockovanim po
prodélané infekéni  mononukleéze
s hepatopatii proti hepatitidam?

Odpovéd: Infekéni mononukledza je
onemocnéni, které neprechdzi do chronicity,
ojedinéle z(stdva zvysend hladina
bilirubinu. V pfipadé pretrvdvajici elevace
jaternich test( se stdle nejspise jesté jedna
o subakutni fazi onemocnéni a v té dobé
ockovani neprovddime. Po normalizaci
jaternich testl a krevniho obrazu je
ockovdni proti hepatitiddm mozné.



ENCEPUR® PRO DETI

VAKCINA PROTI KLiSTOVE ENCEFALITIDE

OCGKOVACI LATKA PROTI KLiSTOVE ENCEFALITIDE K AKTIVNi IMUNIZACI DETi OD 1 ROKU DO 11 LET VEETNE.

ENCEPUR°® PRO DOSPELE

VAKCINA PROTI KLiSTOVE ENCEFALITIDE

OCKOVACI LATKA PROTI KLiSTOVE ENCEFALITIDE K AKTIVNi IMUNIZACI OSOB STARSICH 12 LET.
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ZAKLADNI OCKOVACI
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ZRYCHLENE OCKOVACI IS
SCHEMA ' . ochranné protilatky
O.den 7.den 21.den 12-18 mésict Za 5 let

Od véku 49 let: kazdé 3 roky

ZKRACENA INFORMACE 0 PRIPRAVKU ENCEPUR® PRO DETI/ENCEPUR® PRO DOSPELE

Nézev pripravku: Encepur pro déti/Encepur pro dospélé. Kvalitativni a kvantitativni sloZeni: Virus encephalitidis inactivatum purificatum (kmen K 23); 1 dévka inj. suspenze v predplnéné stfikacce (Encepur pro déti: 0,25 ml; Encepur pro dospélé: 0,50 ml)
obsahuje 0,75 pg (Encepur pro déti) / 1,5 pg (Encepur pro dospélé) inaktivovaného viru pomnoZeného na buiikach kufecich fibroblastd. Pomocné Iétky: hydroxid hlinity, formaldehyd, sacharosa, chlorid sodny. Ve stopovém mnoZstvi je obsazen neomycin-sulfét,
chlortetracyklin, gentamicin-sulfat. Lékova forma: Injekéni suspenze k intramuskularnimu nebo subkutdnnimu podén. Indikace: Aktivni imunizace proti KliStové encefalitidé (TBE). Détem od 1 roku do 11 let véetné se poddva Encepur pro déti, détem od 12 let véetné
a dospélym je urcena vakcina Encepur pro dospélé. Davkovani: Détem od jednoho roku véetné do jedendcti let véetné se aplikuje stejnd dévka 0,25 ml. Détem od 12 let a dospéelym se aplikuje stejnd dévka 0,5 ml. a) Zakladni oékovani BéZné ockovaci schéma
1. davka (den 0), 2. dévka (1-3 mésice po prvni dévce), 3. dévka (912 mésicii po druhé davee) Podani druhé dévky je mozné urychlit a podat jiz dva tydny po prvni dévee. U jednotlive, ktefi vyZaduji rychlou imunizaci, Ize pouzit alternativni o¢kovaci schéma: Zrychlené
ockovaci schéma 1.davka (den 0), 2. davka (7. den), 3. davka (21. den) Sérokonverzi je mozno ocekavat nejdrive za 14 dnii po 2. dévce. U osob s imunodeficitem (u déti i dospélych) a u osob ve véku 59 let a starsich musf byt hladina protilatek kontrolovana 30-60 dni
po 2. davce bézného zakladniho ockovani anebo po 3. davee v pripadé postupu podle zrychleného schématu. Je-li to nutng, Ize aplikovat dodatetnou davku ockovac latky. b) Pfeoékovani Po ukonceni zakladniho ockovani postacuje k posileni imunity déti do 11 let
véetné aplikace jedné davky 0,25 ml pripravku Encepur pro déti, osobam starsim nez 12 let se ma aplikovat 1 davka 0,5 ml pipravku Encepur pro dospélé. Pri béZném ockovacim schématu se prvni booster dévka podéva 3 roky po posledni dévce zékladniho ockovani.
Dalsi booster davky se podévaji kazdych 5 let, pouze u osob starsich nez 49 let kazdé 3 roky. Pfi zrychleném ockovacim schématu se prvni booster dévka podava za 12—18 mésicli po podani posledni davky zékladniho ockovadni. Dalsi booster davky se podavaji
kazdych 5 let, pouze u osob star$ich nez 49 let kazdé 3 roky. Zptisob podani: Intramuskuldmé, nejlépe do M.deltoideus . Vakcina nesmi byt aplikovana intravaskulamé! Pred upotiebenim je treba vakcinu dobie protiepat! Pouze kompletng provedend imunizace
poskytuje optimaini ochranu. Kontraindikace: U akutnich onemocnéni vyZadujicich 1écbu neockovat drive neZ dva tydny po piném uzdraveni. Ockovani je kontraindikovano pfi alergii na kteroukoli slozku vakciny. Jestlize po ockovéni vzniknou nezadouc Ginky, musi
byt povazovany za kontraindikaci dalSiho ockovani stejnou vakcinou az do vyjasnént jejich piicin, zviasté u celkovych nezadoucich tcinki. Je nutné peclivé zvazit ockovani déti a osob s anamnézou poskozeni mozku. Zvlastni upozornéni a zvlastni opatieni pro
poutiti: Pred podanim injekéni vakciny je nutné vZdy zajistit odpovidajici vybaveni pro pripad Iécby akutniho stavu, vzacné se vyskytujici anafylaktické reakce. Ockovact ldtka nesmi byt podana do cévy! Interakce s jinymi IéCivymi pripravky a jiné formy interakce:
U pacientti prodélévajicich imunosupresivni terapii mtize byt tspésnost ockovani snizena. Encepur je mozZné aplikovat soucasné s jinymi vakcinami, jednotlive vakciny musi byt ale podany do réiznych ockovacich mist, nejlépe i do riiznych koncetin. V pripadé vakcinace
v odli$nych ockovacich dnech je nutné dodrzet obecnd pravidla pro odstup mezi podénim jednotlivych vakcin. Téhotenstvi a kojeni: Bezpecnost podani ockovaci Iétky béhem tehotenstvi a kojeni nebyla stanovena v Klinickych studiich. Proto je nutné peclivé zvazit
riziko a prospéch pred aplikaci téhotnym nebo kojicicm zendm. Nezadouci Giéinky: Lokélni reakce (pfechodné zrudnuti, otok a bolest, obcas s otokem prilehlych lymfatickych uzlin), v ojedinglych pripadech granulom, ve vyjimecnych pfipadech s tendenci k vytvoreni
seromu. Zejména po prvnim ockovani se mohou objevit celkoveé symptomy (zvySeni télesné teploty na 38 °C doprovazené bolesti hlavy, parestéziemi, vzacné nauzea a zvraceni). Tyto priznaky spontanné ustupuji do 72 hodin. U naslednych vakcinaci se vyskytuji vzacné.
Artralgie a myalgie v kréni oblasti (mohou vytvéret obraz meningismu) jsou vzécné a ustoupi bez nésledk( v pribéhu nékolika dni. Déle se mohou vyskytovat obghove reakce (mohou byt doprovazeny prechodnymi nespecifickymi poruchami vidéni), nvaly poceni,
zimnice, (inava, jakoZ i bolesti svalli a kloubu. Alergické reakce (napf. generalizovana kopfivka, edém sliznic, stridor, dusnost, bronchospasmus, hypotenze, prechodné thrombocytopenie) a prijem se vyskytuji vzacné. V ojedinélych pripadech byly hidseny po vakcinaci
proti TBE poruchy centralniho nebo periferniho nervového systemu jako je postupuiic paralyza, v tezkych pripadech s respiracni paralyzou (napr. Guillain-Barré syndrom). Po ockovani nebyla zaznamenana zvySend frekvence primarnich projevi anebo vyvoldni atak
autoimunnich onemocnéni. Nicmene, v individulnich pripadech nelze zcela vyloucit, Ze vakcinace mize zplisobit takovou prihodu u pacientli s odpovidajici genetickou dispozici. Inkompatibility: Vakcina se nesmi misit s jinymi pripravky v jedné injekéni stiikacce.
Doba poutitelnosti: 2 roky. ZvIaStni opatfeni pro uchovavani: Uchovava se pfi teploté 2 °C az 8°C. Chraiite pred mrazem, nepouzivejte vakcinu, kiera byla zmrazenal Drzitel rozhodnuti o registraci: Novartis Vaccines and Diagnostics GmbH & Co. KG, PO Box
16 30, D-35006 Marburg, Némecko. Registraéni €islo: 59/682/93-B/C; 59/682/93-A/C. Datum prvni registrace / prodlouzeni registrace: 17. 9. 1993 / 10. 12. 2008. Datum revize textu: 13. 1. 2010. Tento pfipravek je vazan na lékaisky predpls
a neni hrazen z vefejného zdravotniho pojisténi. Upiny text SPC je k dispozici na adrese firmy Novartis s.r.0., Vaccines and Diagnostics, Na Pankraci 1724/129, 140 00 Praha 4 a na e-mailové adrese: medinfo.vaccines@novartis.com
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VHODNY €AS NA OCKOVANI

PROTI HEPATITIDE A
v I
U déti do 10 let v roce 2009 Pré‘ve ‘}.EA
i 2010 stale nejvyssi nemocnost
na hepatitidu A (30/100 tis.
obyv.) ve srovnani s ostatnimi

vékovymi skupinami.’

200/0 sleva

i ior
na obé davky vakciny Havrix Junio

1. 4. 2011-31. 5- 2011

Dlouhodoba ochrana
po ockovani vakcinou Havrix™ 720 Junior Havriﬁ
monodose nejméné po dobu 25 let.? 720 JUNIOR

Vakcina proti hepatitidé A

Zkréaceny Souhrn Uidajl o pfipravku

NAZEV PRIPRAVKU: Havrix™ 720 Junior Monodose, Havrix™ 1440. KLINICKE UDAJE: SloZeni: Havrix je standardisovan, aby se zabezpecil minimalnf obsah virového antigenu 1440 ELISA
jednotek (EL.U.) v dévce 1 ml pro Havrix™ 1440 a 720 EL.U. virového antigenu v davce 0,5ml pro Havrix™ 720 Junior Monodose. Havrix je vakcina proti hepatitidé A obsahuijici purifikovanou
sterilni suspenzi formaldehydem inaktivovaného viru hepatitidy A. Indikace: Vakcina Havrix™ 720 Junior Monodose, Havrix™ 1440 je ur¢ena pro aktivni imunizaci proti infekci virem hepatitidy
A (HAV) — Havrix™ 720 Junior Monodose pro vék 1-15 let, Havrix™ 1440 od 16 let. Vakcina je urcena zvIasté tém, kteif jsou vystaveni zvysenému riziku nakazy nebo prenosu viru. Vakcina je
indikovéana k pouziti i v pripadech, kdy je nutné zvlddnout epidemii hepatitidy A. Davkovani a zptisob podani: K primami imunizaci se intramuskularné podava jedna davka vakciny Havrix™ 720
Junior Monodose nebo Havrix™ 1440.Ta vyvold tvorbu anti-HAV protildtek, které staci na ochranu proti hepatitidé A na dobu nejméné jednoho roku. Havrix™ 720 Junior Monodose vyvola
ochranu proti hepatitidé A po 2 az 3 tydnech po ockovani. K zabezpeceni dlouhodobé ochrany (nejméné na dobu 25 let) se doporucuje podat posilovaci davku, a to
kdykoli v dobé od 6 do 12 mésicti po prvni davce. Posilovaci davka podana se zpozdénim az 5 let po prvni davce vyvolava podobnou hladinu protilatek jako posilovaci
davka podana podle doporuceného schématu. Ocekava se, Ze i v tomto pripadé bude ochrana pretrvavat nejméné 25 let po podani posilovaci davky. Vakcina Havrix™
720 Junior Monodose, Havrix™ 1440 je urcena pro intramuskularni aplikaci. Méla by se podat do deltoidni oblasti. Vakcina se v zadném piipadé nesmi podévat intravendzné! Vakcina se nemé
podavat do glutedlni oblasti, subkutdnné ani intradermalné, protoze v tomto pifpadé nemusf vzniknout optimalni imunitni odpovéd. Kontraindikace: Vakcina nesmf byt aplikovana osobam se
znadmou precitlivélosti na kteroukoliv slozku vakciny nebo jedinciim, u nichz se po predchozim ockovani touto vakcinou projevily zndmky precitlivélosti. Podobné jako u jinych vakcin i aplikace této
vakciny musi byt odlozena u osob trpicich vaznym akutnim horec¢natym onemocnénim. Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouZiti: Stejné jako u kazdého jiného ockovani musi byt i pfi aplikaci
kterékoli vakciny Havrix pro pfipad rozvoje anafylaxe okamzité k dispozici odpovidajici medikace (napiiklad adrenalin) a Iékai'ska péce. Vzhledem k délce inkubacni doby hepatitidy A je mozné,
Ze ockovana osoba by mohla byt v priibéhu vakcinace jiz virem hepatitidy A infikovana. V takovych pfipadech neni znamé, chrani-li vakcina proti infekci. U hemodialyzovanych pacientti a u osob
s poskozenym imunitnim systémem se po jedné dévce nemusi docilit odpovidajiciho titru anti-HAV protildtek. U téchto pacientli miZe byt vhodna aplikace dalsi davky vakciny. Havrix™ 720
Junior Monodose ani Havrix™ 1440 nezajistuji ochranu proti infekcim, které jsou zplisobeny viry hepatitidy B, C a E, ani proti ostatnim patogentim zptisobujicim infekce jater. Vakcina méize byt
podana HIV pozitivnim osobam. Pacientdim s trombocytopenii nebo poruchami krevni srazlivosti se musi vakcina podavat opatrné, nebot u nich po intramuskulami aplikaci miZe dojit ke krvaceni.
V piipadé, Ze ke krvaceni doslo, ma byt pilozen na dobu nejméné 2 minut tlakovy obvaz bez skrtidla. Vakcina obsahuje stopova mnoZstvi formaldehydu a neomycinu. Tyto latky mohou u citlivych
o0sob vyvolat alergickou reakci. Interakce: Soucasné podani vakciny Havrix s imunoglobuliny neovliviiuje pomér sérokonverze viici Havrixu. Mize vsak dojit ke snizeni titru protilatek. Predbézné
Udaje tykajici se soucasného podavani vakciny Havrix s rekombinantni vakcinou proti hepatitidé B naznacuji, Ze nedochézi k vzajemné interferenci v imunitni odpovédi. Pokud je nutnd soucasna
vakcinace s jinymi vakcinami, musi se riizné pripravky aplikovat do riznych mist. Téhotenstvi a kojeni: Odpovidajici Udaje o pouzivani vakciny v priibéhu téhotenstvi u Zen ani odpovidajici
reprodukéni studie provadéné na zvitatech dosud nejsou k dispozici. | kdyz Ize predpokladat, Ze riziko vakcinace je, podobné jako u vech inaktivovanych vakcin, pro plod zanedbatelné, mé se
v dobeé téhotenstvi timto pfipravkem ockovat jen v piipadé nutnosti. Dosud nejsou k dispozici ani odpovidajici tidaje o pouzivani vakciny u kojicich Zen, ani odpovidajici reprodukéni studie provadéné
na zvifatech. | kdyz se predpoklada, Ze riziko vakcinace je pro kojence zanedbatelné, mé se v dobé kojeni touto vakcinou ockovat jen v pfipadé nutnosti. Nezadouci tcinky: Bezpecnostni profil
je podloZen daty ziskanymi od vice nez 5300 subjektd. Mezi velmi ¢asté nebo Casté nezddouci Gcinky patfi: snizend chut k jidlu, podrézdénost, bolest hlavy, ospalost, zavrat, gastrointestinalni
symptomy (jako prdjem, nevolnost, zvraceni), bolest a zarudnuti v misté vpichu injekce, inava, otok v misté vpichu injekce, malatnost, horecka (37,5 °C), reakce v misté vpichu (jako je zatvrdnut).
FARMACEUTICKE UDAJE: Inkompatibility: Vakcina Havrix nesmi byt smichana s jinymi vakcinami ani s imunoglobuliny v téZe injekéni stfikacce. Doba pouZitelnosti: 3 roky. Zvlastni opatfeni
pro uchovavani: Vakcina musi byt uchovévéna pfi teploté od +2 °C do +8 °C. Pokud vakcina zmrzne, musi byt znehodnocena. Havrix je bild opalescentni suspenze. Béhem uchovavéni se
miZe vytvorit jemna bild usazenina s bezbarvym supernatantem. Pred aplikaci vakciny je nutné obsah lahvicek nebo stikacek protrepat. Pred pouzitim musi byt vakcina vizualné zkontrolovana
na pfitomnost cizorodych Castic a na vzhled. Jestlize vakcina nevyhovuie, je nutné ji vyfadit. Druh obalu a velikost baleni: Havrix™ 720 Junior Monodose 1x 0,5ml v predplnéné stfikacce,
Havrix™ 1440 1 x 1 mlv predplnéné injekéni stiikacce. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI: GlaxoSmithKline Biologicals s.a., Rue de I'Institut 89, B-1330 Rixensart, Belgie. REGISTRACNI CISLO:
Havrix™ 720 Junior Monodose 59/690/96-C, Havrix™ 1440 59/691/96-C. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI' REGISTRACE: 13. 11.1996/7. 11. 2001. DATUM REVIZE TEXTU:
26. 5. 2010. Pripravek je vydavan na lékar'sky predpis a neni hrazen z vefejného zdravotniho pojisténi. Uplnou informaci o pfipravku najdete v Souhrnu tdaji o pfipravku nebo se obratte
na zastoupeni spolecnosti GlaxoSmithKline s.r.o., Na Pankraci 17/1685, 140 21 Praha 4, tel.: 222 001 111, fax: 222 001 444, www.gsk.cz. Verze SPC je platna ke dni vydani materialu (9.2.2011).

Reference: 1. Benes C.. EPIDAT, SZU, data za rok 2010 k 49. tydnu. 21. 11. 2010. 2. SPC Havrix 720 Junior monodose. 26. 5. 2010.

gSJIS’/GIaxoSmIthKllne GlaxoSmithKline s.r.o., Na Pankraci 17/1685, 140 21 Praha 4, tel.: 222 001 111, fax: 222 001 444, www.gsk.cz CZIHAVI0008/11
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