VAKGINOLOGIE:

== CTVRTLETNIK PRO PRAKTICKE LEKARE, PEDIATRY, INFEKTOLOGY, VIROLOGY A MIKROBIOLOGY

Z OBSAHU

PUVODNI PRACE (ORIGINAL PAPERS)

Séroprevalence klistové encefalitidy v dospélé populaci Ceské republiky
Seroprevalence of tick-borne encephalitis in the adult population of the Czech Republic

Postoje vojakl Armady Ceské republiky k ockovani proti covidu-19
Attitudes of Army of the Czech Republic soldiers towards vaccination against covid-19

PREHLEDOVY CLANEK (REVIEW)

Dopady profylaktické vakcinace proti HPV infekci na vyskyt patologii délozniho hrdla
Effect of prophylactic vaccination against HPV infection on the incidence of cervical precancers and cancers

KAZUISTIKA (CASE REPORT)

Kazuistika - invazivni pneumokokové onemocnéni u splenektomovaného pacienta
Case study - invasive pneumococcal infection in a post-splenectomy patient

ISSN 1802-3150 Indexed in: Embase, Scopus




ZDRAVOTNICTVI 2023

odbornd konference

GenerdlIni partner Hlavni odborny garant Pofadatel

UNIE ZAMESTNAVATELSKYCH E
SVAZU CESKE REPUBLIKY

()

Zveme vas na odbornou dvoudenni konferenci

ZDRAVOTNICTVI 2023

poradanou pod zastitou a za osobni Ucasti predsedy viady
Petra Fialy a ministra zdravotnictvi Vlastimila Valka

Hlavni partneri

n

OAGEL (©)AKESO () Eifuy, Slgpow EUC  FIPSEN
\¢ € msp OZP @satum BEE2M
Partneri

@ = [c z {PentaHospitals

Sprinx Pharma A g::;;ﬁ:?muéfovm

Partneri odborné sekce

CB:\) ST . a,i”p\

- =
cap Bosk (@ czechmed
poliitoven Gk imociact dodewatibh
eresirichfeh et

SdruZeni .
raktickych 1&kafG CR —ed® Sudiniistaw pro kontrolu Wiy

&2
-

22-23.9.2022, Hotel Grandior Praha, Na Porici 1052 /42, Praha

Registrace na www.eezy.cz/program




VAKCINOLOGIE

Vaccinology
Rocnik (Volume) 16, 2022, ¢islo (Number) 1

Séfredaktor (Editor-in-Chief)
prof. MUDr. Roman Prymula, CSc., Ph.D.
LF UK Hradec Kralové

Redakéni rada (Editorial Board)

prof. RNDr. Vanda Bostikova, Ph.D.
FVZ UO Hradec Kralové

MUDr. Hana Cabrnochova, MBA
OSPDL, Praha

MUDr. Daniel Drazan
DD ordinace, Jindfichiv Hradec

prof. MUDr. Roman Chlibek, Ph.D.
FVZ UO Hradec Kralové

doc. MUDr. Vilma Maresova, CSc.
Klinika infekcnich, tropickych a parazitarnich nemoci
2. LF UK a FN Na Bulovce, Praha

prof. MUDr. Petr Pazdiora, CSc.
Ustav epidemiologie LF UK, Plzef

doc. MUDr. Jan Smetana, Ph.D.

FVZ UO Hradec Kralové
Mezinarodni redakéni rada
(International Editorial Board)

prof. Zsofia Mészner, M.D.
Narodni Gstav détského zdravi, Budapest, Madarsko

prof. Vytautas Usonis, M.D.

Universita Vilnius, Vilnius, Litva
0dpovédny redaktor (Editor)

Mgr. Lukas Maly

e-mail: ortopedie@eezy.cz
Vydavatel (Publisher)

EEZY Publishing, s.r.o.

Www.eezy.cz
Grafika a technické zpracovani (DTP)

Jan Borovka

Korektury (Copy Editor)
Mgr. Lukas Maly

Obchodni oddéleni (Advertising)
e-mail: obchod@eezy.cz

DISTRIBUCE (Distributed by)

SEND Predplatné, spol. s r.o., Ve Zlibku 1800/77,
hala A3, 193 00 Praha 9

tel. 225 985 225, Mobil: 777 330 370

e-mail: mf@send.cz, www.send.cz

Smluvni vztah mezi vydavatelem a predplatitelem se

fidi vSeobecnymi obchodnimi podminkami pro

predplatitele. Pfedplatné se automaticky prodluZuje.
Tisk (Printed by)

GRAFOTECHNA PLUS, s. r. 0.

VSechny publikované ¢lanky prochazeji recenzi

(A peer-reviewed journal).

Cislo bylo predano do tisku 8. 7. 2022.

Casopis je indexovan v Embase a Scopus.

§asopis je excerpovan v Bibliographia Medica

Cechoslovaca.

Casopis je zafazen Radou pro vyzkum, vjvoj a inovace

vlady CR na Seznam recenzovanych neimpaktovanych

periodik vydavanych v Ceské republice.

Vydavatel nenese odpovédnost za (idaje a nazory

autorl jednotlivych ¢lanka.

Vydavatel a redakéni rada nenesou odpovédnost

za obsah inzeratd ani jinych materiald komeréni povahy.

Soucasné si redakce vyhrazuje pravo na drobné
stylistické Gpravy €lankd. Reprodukce obsahu je
povolena pouze s pfimym souhlasem redakce.

© EEZY Publishing, s.r.0., 2022

Evidenéni €islo MK CR: E 17165

ISSN 1802-3150

EDITORIAL

Vazeni Ctenari, kolegoveé a k

covidova vina nedavno p
lativné klidné prazdniny. Je
prinejmensim kali.

Konflikt na Ukrajiné na seb
velkou u nasich politiki, nebot

roli hraji i nechirurgické ztraty a prudce se zhorsu1|
rezultujici v epidemie cholery ¢i bacilarni dyz

U nas ocekavame spise dalsi vyvoj covidu-1
pozitivnich zachytd pfi minimalnim testovani.
strasakem v rliznych zemich svéta, at je to BA.2, B
BA.5. A postupné se vynofuji nové vlny onemocnéni praktic
tinentech. Ockovaci strategle je nejasna, nebot teoreticky se |
davky vakcin nemusi mit takovy benefit, jaky bych? si véichni
zfejmé, Ze je dostatek vakcin Pfizer a Moderna, které jsou vSak n
ho kmenu Wuhan, jenz se pomérné vyrazné liSi od aktualné cirkul
viru, a mira protektivity je tak pomérné nizka. Nova dvojkombino
bude registrovana zfejmé az na prelomu zafi a fijna a stat by se mél ro
jestli ji vibec nakoupi.

DalSi pozoruhodnou udalosti je zachyt a epidemické Sireni opicich
K dneSnimu dni (13. 6.) je 1 480 pfipadu s napr: domlnu1|C|m
v homo- a bisexualni komunité. Vérme, ze nedo;de k maswmmu 5|re
populaa protoze i kdyz priibéh onemocnéni neni smri
mirny, zavleceni do populace jisté neni nezbytné.
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Séroprevalence klistové encefalitidy
v dospélé populaci Ceské republiky

Irena Hanovcova,' Martina Malikova,' Jan Smetana,' Lucie Sirakova,' Petra Polcarova,?
Roman Chlibek’

'Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany, Hradec Kralové
2Sekce vojenského zdravotnictvi Ministerstva obrany, Hradec Kralové

Souhrn

Uvod: Ceska republika patfi dlouhodobé k zemim s nejvy3si incidenci virové klistové encefalitidy (TBE) v Evropé. V obdobi
2000-2010 patfila k nejvice postizenym zemim v Evropé s 25 % ze v3ech nahlasenych pfipadd TBE do Evropského centra pro
kontrolu a prevenci nemoci, nasledovana Loty3skem s 15 % a Litvou a Némeckem s 11 %. Od roku 2015 je v CR zaznamenavan
dalsi kontinualni nartst incidence onemocnéni TBE.

Metoda a material: V predloZené séroprevalencni studii jsme sledovali pfitomnost IgG protilatek proti viru klistové encefalitidy
(TBEV) metodou ELISA v séru téméF 3 000 osob ze tfi oblasti CR s rliiznou incidenci onemocnéni a rliznou proockovanosti proti
TBE. Soucasti studie bylo i dotaznikové Setreni, které se zamérilo na ziskani dajt o frekvenci jejich pobytu v pfirodé, expozici
kousnuti klistétem, prodélani klistové encefalitidy a ockovani.

Vysledky: Dle (dajil z dotaznikl byla primérna proockovanost ve sledované skupiné v roce 2015 27,67 %, nejvyssi v regionu
sdlouhodobé nejvy3siincidenci TBE v Ceskych Budéjovicich - 51,83 %, v regionu Brno 34,02 % a v regionu Hradec Kralové 19,96 %.
Primérna zjisténa séropozitivita v celém souboru byla 27,74 %, nejvyssi ve vékové skupiné 18-29letych (35,29 %) a klesala
s pribyvajicim vékem aZ do vékové kategorie 50-59 let (22,69 %). Ve starsich vékovych skupinach pak zlistavala na stejné
Grovni. Anti-TBEV protilatky byly nalezeny u 88,18 % ockovanych osob a u 4,42 % neockovanych jedinci. Hladiny protilatek
se u ockovanych a neockovanych osob statisticky vyznamné liSily a jejich koncentrace se sniZzovala u obou skupin s vékem.
Nejvys3i prevalence byla zaregistrovana v centru Ceské Bud&jovice, a to jak mezi ockovanymi osobami (95,29 %), tak
i mezi neockovanymi (15,70 %). V obou dalSich centrech byla séropozitivita ve skupiné ockovanych i neockovanych osob
statisticky vyznamné nizsi - 89,02 % ockovanych a 3,83 % neockovanych osob v regionu Brno a 83,21 % ockovanych a 2,93 %
neockovanych v regionu Hradec Kralové. Mezi muzi a Zenami nebyly zaznamenany statisticky vyznamné rozdily. Ve skupiné
osob udavajicich aplikaci posledni davky vakciny proti TBE pred 15-20 lety byly nalezeny protilatky jesté u 73,68 % osob
s primérnou koncentraci 1184 VIEU/ml.

Zavér: Proockovanost proti TBE v CR je na velmi nizké Grovni, v priméru dosahuije pfiblizné 30 % a znacné se lisi v jednotlivych
regionech. Vice jak 50% proockovanost byla zjisténa jen v regionu s dlouhodobé nejvyssi incidenci TBE. Je znamo, Ze klistata
infikovana virem TBE se v poslednich letech objevuji i v oblastech, kde se dfive nevyskytovala. Zvysujici se incidence
onemocnéni TBE v CR jasné ukazuje, Ze protekce obyvatelstva je nedostatecna. V nasi studii jsme zjistili, Ze u o¢kovanych osob
pretrvavaji sérové anti-TBE protilatky u vice jak 85 % ockovanych osob i po 15 letech po prodélaném ockovani. Stalo by za
Gvahu, zda prodlouzeni intervalli podani booster davek, nyni aplikovanych po péti letech po ukonéeném zakladnim ockovani,
by nepfrispélo k vétsi ochoté lidi nechat se proti TBE ockovat.

Klicova slova: virova klistova encefalitida, séroprevalence, dospéli, Ceska republika

Summary

Introduction: The Czech Republic has long been one of the countries with the highest incidence of tick-borne encephalitis (TBE)
in Europe. In the period 2000-2010, it was one of the most affected countries in Europe, with 25% of all TBE cases reported to
the European Centre of Disease Control and Prevention, followed by Latvia with 15% and Lithuania and Germany with 11%. Since
2015, there has been seen a further continuous increase in the incidence of TBE in the Czech Republic.

Method and Material: In the present study of seroprevalence, we monitored the presence of IgG antibodies against tick-borne
encephalitis virus (TBEV) by ELISA in the serum of almost 3,000 individuals from three regions of the Czech Republic with
different incidence of the disease and different rates of vaccination against TBE. The study also included a questionnaire survey,
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which focused on obtaining data on the frequency of their stay in nature, exposure to tick bites, tick-borne encephalitis and
vaccination.

Results: According to the data from the questionnaires, the average vaccination rate in the study group was 27.67% in 2015, the
highest in the region with the highest long-term incidence of TBE in Ceské Bud&jovice - 51.83%, in the Brno region - 34.02% and
in the Hradec Kralove region - 19.96%. The average seropositivity rate in the entire cohort was 27.74%, the highest in the 18-29-
-year age group (35.29%) and decreased with increasing age up to the age group 50-59 years (22.69%), and remained at the same
levelin older age groups. Anti-TBEV antibodies were found in 88.18% of the vaccinated individuals and 4.42% of the unvaccinated
individuals. Antibody levels were statistically significantly different between vaccinated and unvaccinated subjects and decreased
with age in both groups. The highest seroprevalence was registered in the centre of Ceské Bud&jovice, both among vaccinated
persons (95.29%) and among unvaccinated persons (15.70%). In both other sampling centres, seropositivity was statistically
significantly lower in both vaccinated and unvaccinated groups — 89.02% of vaccinated and 3.83% of unvaccinated persons
in the Brno region and 83.21% of vaccinated and 2.93% of unvaccinated persons in the Hradec Kralové region. There were no
statistically significant differences between men and women. In the group of people who reported the administration of the last
dose of the TBE vaccine 15 to 20 years ago, antibodies were still found in 73.68% of the people with an average concentration of
1184 VIEU/mL.

Conclusion: TBE vaccination coverage in the Czech Republic is very low, averaging less than 30%, and varies considerably between
regions. More than 50% of the vaccination coverage was found only in the region with the highest long-term incidence of TBE.
In recent years, infected ticks with the TBE virus have been known to appear even in areas where they were previously absent.
The increasing incidence of TBE in the country clearly shows that population protection is insufficient. In our study, we showed
that serum anti-TBE antibodies persist in more than 85% of vaccinated people even 15 years after vaccination. It would be worth
considering whether extending the intervals of booster doses administered 5 years after completion of core vaccination would
contribute to a greater willingness of people to be vaccinated against TBE.

Keywords: tick-borne viral encephalitis, seroprevalence, adults, Czech Republic

Uvod

Klistova encefalitida (TBE) je onemoc-
néni zplusobené virem klistové ence-
falitidy (TBEV - tick borne encepha-
litis virus) a je rozsifeno v lesnatych
oblastech Evropy a severovychodni
Asie. Toto onemocnéni je obvykle
zpusobeno infekci jednim ze tfi sub-
typl TBEV, a to evropskym, sibifskym
nebo dalnévychodnim subtypem (1).
V ramci Evropy je cirkulace TBEV ome-
zena na prirodni ohniska, kde je hlav-
nim prenasecem klisté Ixodes ricinus,
a vyznamnymi rezervoary ve skupiné
obratlovct jsou drobni hlodavci rodu
Apodemus a Myodes. Ke vzniku ohnis-
ka jsou nutné vhodné terénni a klima-
tické podminky pro udrzeni dostatec-
né populace hostitelskych rezervoaru
a pfenasecu a také pritomnost velkych
zvitat, ktera poskytuji krevni potravu
pro infikovana klistata. V ohnisku pak
hrozi u osob vystavenych kousnuti
klistétem vyssi riziko infekce TBEV.
lhned po prisati klistéte zacina vy-
luCovani virovych castic z klistéte do
hostitele a trva aZ do jeho odstrané-
ni. K nakaze ¢lovéka muize dojit také
po poziti potravin kontaminovanych
TBEV, jako jsou napfiklad mlécné vy-

robky ziskané od krav, ovci nebo koz
infikovanych TBEV (2).

TBE se Casto omezuje na horecna-
té onemocnéni, ale miZze vést k velmi
agresivnim naslednym neurologickym
projeviim (1). Vétsina infekci zplsobe-
nych cirkulujicim evropskym subtypem
viru probiha asymptomaticky (az 75 %).
V pfipadé pfitomnosti symptomu je
u dospélych osob typicky bifazicky pra-
béh, kdy se béhem pfriblizné tydenni vi-
remické faze objevuji pfiznaky podob-
né chfipce (horecka, inava, myalgie
a bolesti hlavy). U vétSiny infikovanych
osob dochazi po této fazi k uzdrave-
ni, ale pfiblizné u 5-15 % nemocnych
se rozvine Siroké spektrum neurolo-
gickych pfiznak(, a to od mirné me-
ningitidy az po tézkou meningoen-
cefalomyelitidu (3, 4). Lécba TBE je
prevazné symptomaticka a podpurna,
ale existuji lecebné pfripravky, které
mohou pozitivné ovlivnit zavaznost
onemocnéni v akutnim i rekonvales-
centnim obdobi (napf. imunoterapie,
pouziti specifickych antivirotik) (1).
Preventivnim opatfenim pro snizeni
poctu pfipadl TBE je ockovani. V ramci
Evropy jsou k dispozici dvé inaktivova-
né virové vakciny FSME-Immun (Pfizer)
a Encepur (Bavarian Nordic) (4).

Vakcinologie 2022;16(1):6-15

Onemocnéni TBE je od roku 2012
povinneé hlasit Evropskému centru pro
prevenci a kontrolu nemoci. V roce
2018 pak Evropska komise vydala roz-
hodnuti, které presné definuje pfipa-
dy onemocnéni TBE, které podléhaji
hlaseni (5). V Ceské republice probiha
surveillance TBE dlouhodobé jiz od
roku 1945, od roku 1971 jsou hlaseny
jen laboratorné potvrzené pripady (6).
V roce 2008 byl systém epidemiologic-
ké bdélosti TBE zakotven ve vyhlasce
¢. 473/2008 Sb., ve které jsou uvedeny
metody diagnostiky, hlaseni a protie-
pidemicka opatfeni (7).

CR patfi dlouhodobé k zemim s nej-
vySsiincidenci TBE v Evropé (8, 9). Od
roku 2015 je v CR zaznamenavan kon-
tinualni narist incidence onemocnéni
TBE napfi¢ populaci z 3,37/100 000
obyvatel na 7,98/100 000 v roce 2020
(za rok 2015 bylo nahlaseno 335 pfi-
padd TBE, v roce 2020 jiz 854 pfipa-
dl). Roéné dochazi v CR i k nékolika
Gmrtim z dGvodu tohoto onemocnéni.
Mortalita se v poslednich 10 letech
pohybuje pod 1 % (6). Nejacinné&jsi
prevenci TBE je ockovani, které v CR
patfi mezi nepovinna ockovani (10)
a neni tudiZz hrazeno pojistovnou.
S (cinnosti od 1. ledna 2022 vstupuje

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022
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v platnost novela zakona ¢. 48/1997
Sh. o vefejném zdravotnim pojisténi,
ktera zavadi dhradu ockovani proti
TBE u osob ve véku nad 50 let (11).
Celostatni surveillance proockovanos-
ti proti TBE neprobiha, z lokalnich stu-
dii vyplyva, Ze je na velmi nizké Grovni.

Material a metody

Pro stanoveni hladin IgG protilatek
proti TBEV byla pouzita duplicitni séra
ze studie tykajici se prevalence he-
patitidy C v CR (12) ziskana od 3 000
dospélych dobrovolnikd ve véku od
18 do 90 let ze tfi oblasti CR béhem
roku 2015: 2 000 sér z vyzkumného
centra Hradec Kralové, 500 sér z vy-
zkumného centra Ceské Budéjovice
a 500 sér z vyzkumného centra Brno.
Vysetreno bylo 2 989 sér, jejichz darci
vyslovné souhlasili s jejich dalSim vy-
uzitim pro vyzkumné acely, coz stvrdili
podpisem v informovaném souhlasu
zminéné studie. Séra byla uchovavana
od odbéru do zpracovani v nasledu;ji-
cim roce pfi -20 °C. Hladiny protilatek
proti TBEV byly stanoveny metodou
ELISA pomoci komercnich souprav
Immunozym FSME 1gG firmy Progen,
Némecko, a Ridascreen FSME/TBE
IgG firmy R-Biopharm AG, Némecko.
Vzhledem k Sirokému rozmezi hranic-
nich hodnot u Immunozymu - 63-126
VIEU/mL - bylo velké mnozZstvi nasich
vysledkl hrani¢nich a dale byly u celé
fady neockovanych jedinct zjistény
velmi nizké hladiny protilatek tés-
né nad hranici pozitivity. Proto jsme
tyto vysledky konfirmovali testem
Ridascreen, ktery pro hrani¢ni vysle-
dek udava rozmezi 100-126 1U/ml.
Dle sdéleni vyrobcl oba testy jako
antigen pouZivaji kmen Neudorfl,
hranice pozitivity je u obou test sta-
novena shodné 126 U/ml a oba testy
jsou kalibrovany doporucenym mezi-
narodnim standardnim sérem. Shoda
mezi negativnimi a pozitivnimi vzorky
byla ovérena paralelnim testovanim
obéma komercnimi sety. V predloZzené
praci jsou uvadény vysledky po kon-
firmaci.

0d ucastnikl studie byly formou
dotaznikového Setreni ziskany kromé
zakladnich demografickych dat i ida-
je o frekvenci jejich pobytu v pFirodé,
expozici kousnuti klistétem, prodélani

n Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022

klistové encefalitidy a ockovani proti
TBEV.

Ke statistické analyze vysledki
byl pouzit program NCSS 9. Kromé
deskriptivni statistiky byl pouzit
dvouvybérovy t-test (pfipadné ne-
parametrické testy Mann-Whitney
nebo Kolmogorov-Smirnov - vhodny
test byl zvolen na zakladé distribuce
hodnot v porovnavanych souborech),
neparametricka Kruskal-Wallisova
jednofaktorova analyza rozptylu s na-
slednym mnohonasobnym porovna-
nim Dunnovym testem s Bonferroni

Tab. 1 Demograficka charakteristika souboru

modifikaci na hladinu vyznamnosti,
neparametricky Spearmanuv koefici-
ent poradové korelace, x? test neza-
vislosti v kontingencnich tabulkach
a Fisherlv presny test. Ze statistic-
kého hodnoceni byla vyloucena data
osob s ockovanim proti Zluté zimnici,
které muze ovlivnit vysledek stano-
veni protilatek proti TBEV, v pfipadé
hodnoceni pretrvavani protilatek po
ockovani i data osob, které prodélaly
onemocnéni. Séra nespliujici poza-
davky na jejich kvalitu (hemolyticka
a chylozni) nebyla testovana. Celkem

Vékova Cely soubor

kategorie

roky n %

18-29 548 18,54 270 18,74 278 18,35
30-39 556 18,81 271 18,81 285 18,81
40-49 525 17,76 242 16,79 283 18,68
50-59 457 15,46 222 15,41 235 15,51
60-69 556 18,81 249 17,28 307 20,26
70 a vice 314 10,62 187 12,98 127 8,38
Celkem 2956 100 1441 100 1515 100

Vék/véko-

vé rozmezi 46/18-90 let 46/18-90 let 46/18-84 let

Tab. 2 Podil osob ockovanych proti TBE v jednotlivych centrech

Vékove
Centra n % vek rozmezi
neockovani 2104 71,18 47 18-90
; ocCkovani 815 27,57 43 18-85
Cely soubor -
nevi 37 1,25
celkem 2956 100 46 18-90
neockovani 313 64,54 49 18-85
ockovani 165 34,02 41 18-85
Brno -
nevi 7 1,44
celkem 485 100 46 18-85
neockovani 223 45,33 45 18-79
Ceské ockovani 255 51,83 b4 18-81
Budéjovice nevi 14 2,85
celkem 492 100 45 18-81
neockovani 1568 79,23 47 18-90
. ocCkovani 395 19,96 L 18-84
Hradec Kralové »
nevi 16 0,81
celkem 1979 100 46 18-90
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Tab. 3 Prevalence IgG protilatek proti TBEV podle véku a pohlavi

IgG proti TBEV Pozitivni Negativni Celkem
%
muzi 403 28,40 1016 71,60 1419 100
Cely soubor | Zeny 406 27,12 1091 72,88 1497 100
celkem 809 27,74 2107 72,26 2916 100
muzi 96 35,69 173 64,31 269 100
18-29 let zeny 96 34,91 179 65,09 275 100
celkem 192 35,29 352 64,71 544 100
muzi 92 34,46 175 65,54 267 100
30-39 let zeny 76 26,67 209 73,33 285 100
celkem 168 30,43 384 69,57 552 100
muzi 65 27,43 172 72,57 237 100
40-49 let zeny 73 25,89 209 74,11 282 100
celkem 138 26,59 381 73,41 519 100
muzi 44 19,91 177 80,09 221 100
50-59 let zeny 59 25,32 174 74,68 233 100
celkem 103 22,69 351 77,31 454 100
muzi 59 24,08 186 75,92 245 100
60-69 let zeny 74 24,83 224 75,17 298 100
celkem 133 24,49 410 75,51 543 100
muzi 47 26,11 133 73,89 180 100
70 a vice let | Zeny 28 27,12 96 72,88 124 100
celkem 75 24,67 229 75,33 304 100

byly statisticky vyhodnoceny vysled-
ky ziskané od 2 916 osob. ZjiSténé
rozdily byly povazovany za statisticky
vyznamné pfi p < 0,05.

je uveden v tabulce 2. V dotazniku
uvedlo 815 osob, Ze bylo ockovano
proti TBE alespon jednou davkou,
tj. 27,57 %. Pouze 37 respondenti
(1,25 %) nevédélo, zda bylo ¢i nebylo

vanost byla v centru Ceské Bud&jovice -
51,83 %, v brnénském centru 34,02 %
Rozdil mezi primérnym vékem ocko-
vanych a neockovanych jedinct v celém

Vysledky proti TBE ockovano. Nejvyssi proocko-  souboru a také v brnénském centru byl
%

Demograficka charakteristika -

souboru i
40

Demografické tdaje sledovaného sou-
boru jsou shrnuty v tabulce 1. Z celko-
vého poctu 2 956 osob vySetfenych na
pritomnost protilatek proti TBE tvofi-

e, -
30

25 mw
20 S—

li muzi 48,75 % (1 441 osob ve véku ig

18-90 let) a Zeny 51,25 % (1 515 osob 5

ve véku 18-84 let). Primérny vék 46 let e 3039 | 4049 | 5059 | 6063 | 70avic
byl shodny u obou pohlavi. Kromé ka- .

tegorie 370 let bylo zastoupeni subjek- —+—celkem 3529 | 30,43 26,59 22,69 24,49 24,67
t0 v jednotlivych vékovych skupinach | ~#—muii 35,69 34,46 27,43 19,91 24,08 26,11
i zastoupeni obou pohlavivyrovnané. | _jeny | 3491 | 2667 | 2589 | 2532 | 2483 | 27,12

Podil osob ockovanych proti TBE
v jednotlivych vyzkumnych centrech

Graf 1 Prevalence IgG protilatek proti TBEV u muzii a Zen
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Tab. 4 Prevalence IgG protilatek proti TBEV u ockovanych a neockovanych osob

. Pozitivni Negativni
IgG proti TBEV
% n %

3 neockovani 72,15 93 4,42 2011 95,58 2104 100

Cely soubor . 3
ockovani 27,85 716 88,18 96 11,82 812 100
neockovani 66,73 26 7,16 337 92,84 363 100

18-29 let 5 ,
ockovani 33,27 166 91,71 15 8,29 181 100
neockovani 70,47 20 5,14 369 94,86 389 100

30-39 let - -
ockovani 29,53 148 90,80 15 9,20 163 100
neockovani 72,06 9 2,41 365 97,59 374 100

40-49 let . ;
ockovani 27,94 129 88,97 16 11,03 145 100
neockovani 78,85 16 h,47 342 95,53 358 100

50-59 let 5 "
ockovani 21,15 87 90,63 9 9,38 96 100
neockovani 73,48 11 2,76 388 97,24 399 100

60-69 let - -
ockovani 26,52 122 84,72 22 15,28 144 100
3 neockovani 72,70 11 4,98 210 95,02 221 100

70 a vice let . 3
ockovani 27,30 64 77,11 19 22,89 83 100

Tab. 5 Prevalence protilatek proti TBEV u o¢kovanych muzi a Zen

Ockovani Pozitivni Negativni Celkem

% n % %
3 muzi 50,00 350 86,21 56 13,79 406 100

Cely soubor 0,082
zeny 50,00 366 90,15 40 9,85 406 100
muzi 49,17 80 89,89 9 10,11 89 100

18-29 let 0,381
zeny 50,83 86 93,48 6 6,52 92 100
muzi 56,44 81 88,04 11 11,96 92 100

30-39 let 0,185
zeny 43,56 67 94,37 4 5,63 71 100
muzi 47,59 61 88,41 8 11,59 69 100

40-49 let 1,000
zeny 52,41 68 89,47 8 10,53 76 100
muzi 41,67 35 87,50 5 12,50 40 100

50-59 let 0,483
zeny 58,33 52 92,86 4 7,14 56 100
muzi 44 L 54 84,38 10 15,63 64 100

60-69 let 0,918
zeny 55,56 68 85,00 12 15,00 80 100
3 muzi 62,65 39 75,00 13 25,00 52 100

70 a vice let 0,554
zeny 37,35 25 80,65 6 19,35 31 100

statisticky vyznamny (p < 0,05), v obou
dalSich centrech se tyto dvé skupiny ve
vékovém slozeni nelisily.

Sérologicke vysetreni
Metodou ELISA byly stanoveny pro-

tilatky proti TBEV u 2 916 osob ze tfi
oblasti CR - Hradec Kralové, Ceské Bu-

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022

déjovice a Brno, ato u 1419 (48,66 %)
muzi a 1 497 (51,34 %) Zen (tab. 3).
Pozitivni nalez anti-TBEV protilatek tFi-
dy 1gG byl zjistén u 809 osob (27,74 %),
a to u 403 muzd (28,4 %) a 406 Zen
(27,12 %). Nejvyssi séroprevalence
byla nalezena u obou pohlavi ve vé-
kové skupiné 18-29letych a klesala
s pribyvajicim vékem az do vékoveé

kategorie 50-59 let, ve vysSim véku
pak zistavala na stejné Grovni (graf 1).
Rozdily mezi vékovymi skupinami
byly statisticky vyznamné, p < 0,001
pro cely soubor, p < 0,001 u muzi
a p < 0,05 u Zen. Mezi pohlavimi v celé
skupiné i jednotlivych vékovych ka-
tegoriich nebyl zjistén statisticky vy-
znamny rozdil.
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Tab. 6 Prevalence protilatek proti TBEV u neo¢kovanych muzii a Zen

. . Pozitivni Negativni X2 test
Neockovani
% n % p

; muzi 48,15 53 5,23 960 94,77 1013 100

Cely soubor [ 0,081
zeny 51,85 40 3,67 1051 96,33 1091 100
muzi 49,59 16 8,89 164 91,11 180 100

18-29 let 5 0,206
zeny 50,41 10 5,46 173 94,54 183 100
muzi 44,99 11 6,29 164 93,71 175 100

30-39 let Z 0,355
zeny 55,01 9 4,21 205 95,79 214 100
muzi 44,92 4 2,38 164 97,62 168 100

40-49 let . 1,000
zeny 55,08 5 2,43 201 97,57 206 100
muzi 50,56 9 4,97 172 95,03 181 100

50-59 let 5 0,641
zeny 49,44 7 3,95 170 96,05 177 100
muzi 45,36 5 2,76 176 97,24 181 100

60-69 let 5 1,000
zeny 54,64 6 2,75 212 97,25 218 100
; muzi 57,92 8 6,25 120 93,75 128 100

70 avice let [ 0,364
zeny 42,08 3 3,23 20 96,77 93 100

Po vyrazeni osob ockovanych proti
Zluté zimnici z hodnoceni bylo ve sle-
dované skupiné 812 osob ockovanych
proti TBEV minimalné jednou davkou
shodné 406 muzl i zen. Proockovanost
muzt Cinila 28,61 %, zen 27,12 %. V ta-
bulce 4 jsou uvedeny Gdaje séropreva-
lence ve vztahu k ockovacimu statusu
osob a jejich véku. Anti-TBEV proti-
latky byly nalezeny u 716 ockovanych
osob (88,18 %) a u 93 neockovanych
u ockovanych osob zjisténa ve skupiné
70 a viceletych - 77,11 %, v ostatnich
vékovych skupinach se pohybovala

mezi 91,71 % u 18-29letych a 84,72 %
u 60-69letych. Nejvyssi pozitivita
neockovanych byla zjiSténa rovnéz
u 18-29letych - 7,16 %, dale pak ve
skupiné 30-39letych - 5,14 % a 70 a vi-
celetych 4,98 %. Nad celkovym primé-
rem pozitivity u neockovanych 4,42 %
se jesté nachazeli 50-59leti se 4,47 %.
Z celkového poctu anti-TBEV pozitiv-
nich osob tvofrili o¢kovani 88,50 %
a neockovani 11,50 %.

U ockovanych muzi byly protilat-
ky zjistény u 350 jedinci (86,21 %)
a u ockovanych Zen u 366 osob
(90,15 %) (tab. 5). Séropozitivita

v jednotlivych vékovych kategoriich
ockovanych osob se pohybovala mezi
80-95 % s vyjimkou muzi ve stari
70 a vice let, kde se séroprevalence
rovnala 75 %. Rozdily mezi muzi a Ze-
nami ani mezi vékovymi skupinami
nebyly statisticky vyznamneé.

U 53 neockovanych muzi (5,23 %)
a 40 neockovanych zen (3,67 %) byly
nalezeny IgG protilatky proti TBEV
(tab. 6). Nejvice séropozitivnich osob
bylo mezi muzi a Zenami ve vékové
kategorii 18-29 let (8,89 % a 5,46 %).
Nizké pocCty séropozitivnich osob ve
vyssich vékovych skupinach neumoz-
nily statistické zpracovani vysledkd

VIEU/ml u této skupiny pozitivnich neockova-
4000 nych jed.incf]. N )

Hladiny protilatek se u ockova-

3500 . . . ..
nych a neockovanych osob statisticky
2470 vyznamneé lisily a jejich koncentrace
2500 se snizovala u obou skupin s vékem
2000 (graf 2) kromé neockovanych 70 a vi-
1500 celetych - v této skupiné ale bylo pou-
1000 ze 11 osob, stejné jako i ve skupiné

500 60-69letych.
0 Primérna doba, ktera uplynula
18-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70avicelet PO ockovani dle Gdaji z dotazniku,
pokud byl dotaz na datum aplikace
posledni davky vakciny zodpovézen,
" . " : byla 5,14 roku (median 3 roky) s roz-
==@==nneockovani ==@==ockovani

Graf 2 Prevalence protilatek proti TBEV ve vztahu k véku u ockovanych a neockovanych osob

mezim 1-29 let. S nardstajici délkou
doby od posledni davky vakciny se

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022
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Graf 5 Prevalence IgG protilatek proti TBEV v jednotlivych centrech u ockovanych a neocko-
vanych osob
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statisticky vyznamné snizovalo pro-
cento séropozitivnich osob (p < 0,01),
ale jesté i ve skupiné 15-20 let od
posledni davky dosahla séropozitivi-
ta 73,68 %. S prodluZujici se dobou
od posledni vakcinace se vyznamné
snizovala i hladina protilatek proti
TBEV (graf 3 a 4).

Nejvice séropozitivnich osob bylo
v centru Ceské Budé&jovice, a to jak
mezi ockovanymi jedinci (95,29 %),
tak i mezi neockovanymi (15,70 %).
Séropozitivita ve skupiné oc¢kovanych
i neockovanych osob ve zbyvajicich
odbérovych centrech byla statistic-
ky vyznamné nizsi (p < 0,001) - ve
skupiné ockovanych v Brné 89,02 %
IgG pozitivnich, v Hradci Kralové
83,21 %, ve skupiné neockovanych
v Brné 3,83 % a v Hradci Kraloveé
2,93 % (graf 5). Mezi muZi a Zenami
v jednotlivych centrech nebyly zazna-
menany statisticky vyznamné rozdily
(graf 6).

Graf 7 znazornuje zavislost séro-
prevalence na véku v jednotlivych
centrech. Zatimco v centrech Brno
a Hradec Kralové séroprevalen-
ce s vékem klesa, u osob v Ceskych
Budéjovicich byla nejvyssi séropreva-
lence zaznamenana u 18-29letych
(70,41 %) a starsich 70 let (63,16 %)
tych (44,68 %).

Rovnéz koncentrace protila-
tek proti TBEV se s vékem sniZuje
(graf 8) Nejvyssi hladiny protila-
tek byly zaznamenany shodné ve
vSech stfediscich ve vékové skupi-
né 18-29letych. U 30-49letych osob
v Ceskych Budg&jovicich byly zjisté-
ny vyssi koncentrace protilatek nez
u osob v obou dalSich centrech, ale
tento rozdil nebyl statisticky vy-
znamny.

Pfi porovnani koncentrace pro-
tilatek proti TBEV u séropozitivnich
ockovanych a neockovanych osob
(graf 9) se ukazalo, Ze ve v3ech cent-
rech je zjisténa koncentrace protilatek
proti TBEV u neockovanych subjektl
nizsi nez u ockovanych, ale zatimco
v centrech Ceské Bud&jovice a Hradec
Kralové byl tento rozdil statisticky
signifikantni, v Brné byl tento rozdil
statisticky nevyznamny (zplsobeno
pravdépodobné chybou malych Cisel).
Nizsi koncentrace protilatek u ocko-
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vanych osob v Hradci Kralové opro-
ti koncentraci zjisténé u ockovanych
v Ceskych Budé&jovicich byla statisticky
vyznamna.

Diskuze

Cilem této studie bylo ziskat data
o prevalenci protilatek proti TBEV

u dospélych osob v Ceské republice.
Metodou ELISA byla stanovena pfi-
tomnost sérovych 1gG protilatek proti
TBEV u 2 916 dobrovolnikd s rovno-
mérnym zastoupenim muzl a Zen
(48,66 % a 51,34 %) ze tfi regionl -
Brno, Ceské Budé&jovice a Hradec
Kralové. Z dotaznikl respondentl vy-
plynulo, Ze proockovanost proti TBE
se v jednotlivych oblastech vyrazné
lisi - nejvy3si, 51,83 % byla v Ceskych
Budgjovicich, tj. v oblasti s dlouhodo-
bé nejvyssi incidenci TBE (8), v Brné
34,02 % a v Hradci Kralové 19,96 %.
Primérna proockovanost celého sou-
boru dosahla 27,57 %. Tento (daj je
v souladu s vysledkem rozsahlé do-
taznikové akce provedené Erberem
a Schmittem v témze roce v 11 ev-
ropskych zemich. Studie ukazala, Ze
zatimco povédomi o TBE a moznosti
ockovani proti TBE je u 500 respon-
dentl z CR vysoké, kladné odpové-
délo 90 %, proockovanost je nizka,
jen 24 %. Tato diskrepance mezi vy-
bornou znalosti problematiky a vel-
mi nizkou aktualni proockovanosti
byla nejvétsi ze vSech zhcastnénych
zemi. V Litvé se stejnou Grovni zna-
losti o TBE je ockovano proti TBE vic
jak dvojnasobek respondentt oproti
CR. Nejvy3si proockovanost proti TBE
je v sousednim Rakousku, kde se od
roku 2005 udrzuje na Grovni kolem
85 % (13). Diky této vysoké proocko-
vanosti se podafilo snizit vyskyt TBE
v Rakousku na 16 % pfipadu predvak-
cinacni éry a zabranit tak vzniku vice
jak 4 000 onemocnéni TBE.

V nasi studii jsme nalezli nejvyssi
prevalenci IgG protilatek proti TBEV ve
vékoveé skupiné 18-29letych (35,29 %),
ktera s pfibyvajicim vékem postupné
klesala az na 22,69 % ve vékové kate-
gorii 50-59 let, v dalSich dvou starsich
vékovych skupinach pak zlstavala na
stejné Grovni. Primérna séropoziti-
vita v celém souboru byla 27,74 %.
Anti-TBEV protilatky byly nalezeny
u 88,18 % ockovanych osob a u 4,42
% neockovanych jedincd. Nejvyssi
séroprevalence byla zaregistrovana
v centru Ceské Budéjovice - 58,16 %,
a to jak u o¢kovanych osob (95,29 %),
tak i u neockovanych (15,70 %).
V obou dalSich odbérovych centrech
byla celkova séroprevalence i séropo-
zitivita ve skupiné ockovanych i neo-
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¢kovanych osob statisticky vyznamné
nizsi - v regionu Brno celkova 33,12 %,
89,02 % u ockovanych osob a 3,83 %
u neockovanych, a v regionu Hradec
Kralové celkova 19,02 %, 83,21 %
u ockovanych jedinci a 2,93 %
u neockovanych. Mezi muzi a Zenami
nebyly zaznamenany statisticky vy-
znamneé rozdily. VysSi séropozitivita
u neockovanych osob z centra Ceské
Budéjovice je zfejmé dusledkem Cas-
téjSi expozice obyvatel infikovanym
klistatim v této oblasti. V Jihoeském
kraji je dlouhodobé registrovana nej-
vyssi promorenost klistat virem TBE
a soucasné je zde dlouhodobé hlase-
na i nejvyssi nemocnost TBE.

U ockovanych osob ve véku 18-59
let se séropozitivita pohybovala ko-
lem 90 % (88,97-91,71 %), ve skupiné
60-69letych byly protilatky prokaza-
ny u 84,72 % a u osob starsich 70 let
u 77,11 %. Hladiny protilatek u neo-
¢kovanych osob byly ve vSech véko-
vych skupinach nizsi nez u o¢kovanych
s vyjimkou starSich 70 let, kde u obou
pohlavi neockovanych osob byla hla-
dina protilatek vyssi, u Zen dokonce
dvojnasobné. Ale pocet séropozitiv-
nich neockovanych Zen byl podstat-
né nizsi nez ve skupiné ockovanych.
U ockovanych osob byla nejvyssi kon-
centrace protilatek proti TBEV zjisté-
na u nejmladsSich osob 18-29letych
(median 3 746 VIEU/mL) a s narusta-
jicim vékem postupné klesala az na
1225 VIEU/ml u osob starsich 70 let.
NizSi séroprevalence i koncentrace

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022

protilatek u starSich ockovanci byla
prokazana fadou studii (14, 15, 16,
17, 18, 19, 20). Heinz et al. (13) vy-
vozuji z faktu, Ze vakcinacni selhani
u rakouskych seniorl neni Castéjsi
nez u mladsSich rocnikd, Ze imunitni
odezva je i pfi snizenych titrech proti-
latek u starSich osob dostatecna pro
prevenci TBE. Stiasny et al. (21) dokla-
daji, Ze kvalita protilatkové odpovédi
mérena aviditou neni ovlivnéna vé-
kem. Aberle et al. (22, 23) se domni-
vaji, Ze nizka protilatkova odpovéd je
spiSe spojena s redukovanym poctem
B lymfocytd, a predevsim snizenym
poctem CD &4 lymfocytl, eventualné
jejich funkénim defektem.

U osob, které v dotazniku uvedly
i 0daj o dobé podani posledni davky
vakciny, jsme méli moZnost sledovat
séroprevalenci v zavislosti na dobg,
ktera od posledni vakcinace ubéhla.
Do 5 a 10 let po podani posledni dav-
ky vakciny prevalence anti-TBEV proti-
latek byla vysoka - 89,53 % a 92,02 %,
nasledné se snizila na 86,30 % ve
skupiné do 15 let po ockovani a na
73,68 % ve skupiné osob udavajicich
aplikaci posledni davky vakciny pro-
ti TBEV pred 15 az 20 lety. Hladina
protilatek méla klesajici tendenci,
ktera vSak nebyla statisticky vyznam-
na (Spearmantv korelaéni koeficient
r = -0,15, Spearmanuv korelacni koe-
ficient korigovany na vék r = -0,197).
Koncentrace protilatek se z 1 851
VIEU/ml ve skupiné do péti let po
ockovani postupné snizovala na 1 034

VIEU/ml ve skupiné do 15 let po ockova-
nia 1184 VIEU/ml ve skupiné do 20 let
po ockovani. U nékterych osob i po 15,
eventualné 20 letech po ockovani byly
zjistény vysoké koncentrace protila-
tek (>10 000 VIEU/ml). Rozptyl hod-
not ve vsech skupinach byl velky a ve
skupinach do 15 a 20 let od posledni
vakcinace bylo podstatné méné osob
(desitky) nez ve skupinach do 10 let
(stovky).

Steffen et al. (24), Konior et al. (25),
Beran et al. (26) dokladaji, ze u velké
casti radné imunizovanych osob po
tfeti, eventualné Ctvrté davce vakciny
séropozitivita pretrvava 10 a vice let,
a diskutuji moznost prodlouZeni inter-
valu podani booster davky. | pfi velmi
opozdéném podani booster davky, tj.
jeden az roky po prvni nebo druhé
davce a i vice nez 10 let po treti davce
a dalSich davkach TBE vakciny dochazi
k dostate¢né vysoké sérokonverzi (27).

Zavér

NasSe studie ukazala, Ze proockova-
nost v CR je na velmi nizké Grovni,
v priméru dosahuje necelych 30 %,
a znacné se lisi v jednotlivych regi-
onech. Vice jak 50% proockovanost
a zaroven i séroprevalence byla zjisté-
najen v regionu s dlouhodobé nejvys-
Siincidenci TBE. Je znamo, ze klistata
infikovana virem TBE se v poslednich
letech objevuji i v oblastech, kde se
dfive nevyskytovala. Zvysujici se in-
cidence onemocnéni TBE v CR jasné
ukazuje, ze protekce obyvatelstva je
nedostatecna. V nasi studii jsme zjis-
tili, Ze u ockovanych osob pretrvava-
ji sérové protilatky u vice jak 85 %
ockovanych i po 15 letech po absol-
vovaném ockovani. Stalo by za Gvahu,
zda by prodlouzeni intervalli podani
booster davek, nyni aplikovanych po
péti letech po ukonceném zakladnim
ockovani, nepfispélo k vétsi ochoté
lidi nechat se proti TBE ocCkovat.

Tato prace vznikla za financni pod-
pory Ministerstva obrany Ceské repub-
likry — Dlouhodobého zaméru rozvoje
organizace Zdravotnicka problemati-
ka zbrani hromadného niceni Fakulty
vojenského zdravotnictvi Univerzity
obrany Fakulty vojenského zdravot-
nictvi Univerzity obrany.
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Postoje vojaku Armady Ceské republiky k o¢kovani proti covidu-19

Klara Lesnakova,> Martina Malikova,' Roman Chlibek,' Petra Polcarova,' Jan Smetana
'Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany, Hradec Kralové
2Sekce vojenského zdravotnictvi Ministerstva obrany, Hradec Kralové

Souhrn

Uvod: Ockovani proti covidu-19 zasadné pomohlo zmirnit dopady pandemie. Postoje Viici tomuto ockovani jsou viak rlizné
zejména napfic laickou verejnosti. Podobné spektrum nazort jako v civilnim prostredi ze zaznamenat i u vojaku z povolani.
Ti v ramci své profese podstupuji povinné i dalSi ockovani proti vybranym infekénim onemocnénim. Cilem prezentovaného
dotaznikového Setreni bylo zjistit vztah k ockovani proti covidu-19 u vojakl z povolani a analyzovat divody jeho odmitani.
Metodika: Dotaznikové Setfeni v rezortu Ministerstva obrany CR probéhlo ve dvou etapach, a to v bfeznu a v zafi 2021. Cestou
Stabniho informacniho systému pouzivaného v rezortu Ministerstva obrany byl dotaznik zaslan povérenym osobam vybranych
vojenskych Gtvarl a zafizeni, které zajistily jeho vyplnéni u zaméstnancti daného pracovisté. V ramci bfeznoveé etapy Setreni
byl u vojakt z povolani zjistovan zajem o ockovani proti covidu-19. V druhé etapé bylo predmétem Setreni ziskani informaci
o celkovych poctech plné ockovanych vojaki z povolani a jejich postoj k posilujicim davkam. U neockovanych vojaki pak byly
otazky v obou etapach Setfeni zaméreny na nejcastéjsi divody vedouci k rozhodnuti se neockovat.

Vysledky: Prvni etapy dotaznikového Setfeni se zii¢astnilo 23 886 a druhé etapy 23 245 vojaku z povolani. V3ichni dotazovani byli
starsi 18 let s riznym stupném dosazeného vzdélani. Celkem 62 % respondentil v bfeznové etapé projevilo zajem o ockovani
proti onemocnéni covid-19, pfiemz osoby odmitajici ockovani uvedly v 36 % obavy z bezpecnosti vakcin, v 27 % nedlvéru
v (¢innost ockovani, v 25 % spoléhali na prodélani nemoci a v 12 % uvedli postoj obecné proti ockovani. V zari pak bylo plné
naockovano 79 % osob. Neockované osoby uvedly v 31 % obavy z bezpecnosti vakcin, v 27 % nedtvéru v dostatecnou tcinnost,
v 27 % spoléhali na prodélani nemoci a v 15 % uvedli postoj obecné proti ockovani. O posilujici davku mélo v zari zajem 61 %
dotazovanych vojaku z povolani s dokonc¢enym zakladnim ockovanim proti covidu-19.

Zaveér: Z vysledku Setreni vyplynulo, Ze ve sledovaném obdobi bylo u vojaki z povolani dosazeno vysoké miry proockovanosti
proti onemocnéni covid-19. VétSina dotazovanych méla zajem o posilujici davku. U neockovanych byly pricinami odmitani
ockovani predevsim obavy z bezpecnosti a nedtvéra k Gcinnosti vakcin.

Kli¢ova slova: SARS-CoV-2, covid-19, proockovanost, Armada CR, posilujici davka, odmitani ockovani

Summary

Introduction: Vaccination against covid-19 fundamentally helped alleviate the impact of the pandemic. The attitudes towards
this vaccination differ especially in the lay public. A similar spectrum of opinions can be found in civilian surroundings even
among professional soldiers. They undergo even more mandatory vaccinations against selected number of infectious diseases.
The objective of the presented survey was to find out the relationship between professional soldiers and covid-19 vaccination
and to analyze causes of refusal.

Methodology: The Ministry of Defense conducted the survey in March and September 2021. It was sent in electronic form
to authorized personnel of units and bases, who ensured successful filling by employees of that specific workplace. The
March survey focused on finding out the interest of soldiers to get inoculated against covid-19. In September, the main
point was to determine the total number of fully vaccinated soldiers and their attitude toward booster shots. In both
months, the questions for unvaccinated soldiers focused on the frequently used reasons that led to the decision not to
get vaccinated.

Results: In the first phase, there were 23,886 soldiers, and the second phase consisted of 23,245 professional soldiers. All
interviewed soldiers were over the age of 18 years with a different degree of education. 62 % of the respondents in the March
phase exhibited interest in getting vaccinated against covid-19, while those refusing vaccination stated in 36 % fear of safety
of vaccines, in 27 % mistrust in effectiveness, in 25 % relying on past infection, and in 12 % in general negative attitude against
vaccination. In September, there were 79 % fully vaccinated soldiers. Unvaccinated individuals stated in 31 % fear of inoculation
safety, in 27 % mistrust in sufficient effectiveness, in 27 % relying on past infection and in 15 % in general negative attitude

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022
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were interested in booster shots.

about their efficiency.

against vaccination. In September, 61% of the professional soldiers interviewed with the complete primary vaccination course

Conclusion: The survey results show that in current times there is a high vaccination rate and majority of interviewed was
interested in a booster shot. Among unvaccinated individuals, the main causes of refusal are fear of vaccine safety and doubts

Keywords: SARS-CoV-2, covid-19, immunization, Army of the Czech Republic, booster shot, refusal of vaccination

Uvod

Pandemie onemocnéni covid-19 zpU-
sobila od roku 2020 ve svété zvyseni
nemocnosti a imrtnosti, a to zejména
u starsich osob. Rychlé Sifeni tohoto
onemocnéni predstavovalo obrovskou
zatéz pro zdravotnicky systém, jelikoz
u casti nakazenych osob zpUsobilo
vyznamné zhorSeni zdravotniho stavu
s nutnosti hospitalizace a pfipadné i in-
tenzivni péce (1). Prestoze se k léché
covidu-19 v soucasné dobé pouzivaji
monoklonalni protilatky, antivirotika
nebo kortikosteroidy, je k minimaliza-
ci negativnich dopadl pandemie na
zdravi osob i pro udrzeni funkcniho
zdravotnického systému zcela zasad-
ni prevence (2). Vzhledem k tomu, zZe
nelze neustale nafizovat a vynucovat
rezimova protiepidemicka opatreni,
predstavuje zakladni pilif prevence
proti onemocnéni covid-19 ockovani.
Dostupné vakciny jsou vysoce (cinné
v prevenci vazného prubéhu onemoc-
néni, hospitalizace a mrti na onemoc-
néni covid-19 (3). Navzdory védeckym
dikaziim o bezpecnosti a Gcinnosti
vakcin, které jsou prezentovany Siroké
verejnosti, ma cast populace o ocko-
vani proti covidu-19 pochybnosti (4).
Vahani, zda ockovani podstoupit, Ci ni-
koli, nebo pfimo nezajem o ockovani
predstavuji problém v ramci zabezpe-
covani ochrany verejného zdravi v sou-
vislosti s pandemii covidu-19. Dvéra
populace v Gcinnost vakcinace je ovliv-
néna osobnimi postoji k ockovani, na
kterych se podili i interpersonalni vlivy,
a roli hraje rovnéz nedivéra k systé-
mu zdravotni péce a farmaceutickym
firmam (5). Negativné pusobi i velké
mnozstvi informaci o ockovani z riiz-
nych zdroja, které jsou Casto protichid-
né a mohou vést ke kontroverzim nebo
i k 3ifeni dezinformaci (6).

V ramci rezortu Ministerstva obra-
ny (ReMO) predstavuje ockovani vojaki

z povolani (VZP) zakladni zpisob ochra-
ny jejich zdravi pfi praci, a tim i zajisténi
akceschopnosti Armady Ceské repub-
liky (ACR) jak pfi pusobeni na tzemi
Ceskeé republiky, tak v zahranidi. Jedna
se o0 ockovani proti vybranym infekénim
nemocem, které mohou ve vyssi mire
ohroZovat zdravi vojaku pfi vykonu jejich
sluzby. Od pocatku pandemie covidu-19
na izemi CR do bfezna 2022 bylo néko-
lik tisic VZP nasazeno na vypomoc do
zdravotnickych zafizeni a zafizeni social-
ni péce na zakladé nafizeni vlady v ram-
ci ,pouziti Armady Ceskeé republiky k za-
chrannym pracim®. V prvnich mésicich
nasazeni spocivala ochrana pomahaji-
cich VZP pred covidem-19 pfi kontaktu
s nakaZzenymi pacienty pouze v barié-
rovych opatrenich, tedy v adekvatné
pouzivanych ochrannych pomuckach.
Takova ochrana vsak neni dostatecna,
a to zejména u osob bez zdravotnického
vzdélani - i presto, Ze pred zahajenim
¢innosti podstoupily odborné skolent.
Béhem nasazeni tak znacna cast VZP
onemocnéla. Jakmile bylo zahajeno
plosné ockovani proti onemocnéni co-
vid-19 v CR, byli VZP urceni k péci o 0so-
by prodélavajici covid-19 zarfazeni na
zakladé opatreni vydanych v ReMO mezi
prvni skupiny podstupujici ockovani
vedle zdravotnik(, aby byla v maximal-
ni mife zajiSténa ochrana jejich zdravi
v ramci tohoto nasazeni.

V kvétnu 2021 vydala hlavni hygie-
nicka ReMO rozhodnuti o mimoradném
ockovani proti covidu-19, ve kterém
definovala i dalSi skupiny zaméstnan-
cu, ktefi se musi povinné ockovat proti
tomuto onemocnéni, ostatnim zamést-
nancim bylo toto ockovani vysoce
doporuceno. Povinnost byla ulozena
prislusnikim jednotek urcenych k na-
sazeni do zahranicnich operaci a zarazo-
vanych do mezinarodnich hotovostnich
sil, dale pfislusnikiim uréenym k plnéni
kol v ramci epidemie covidu-19, vo-
jakim vysilanym na zahranicni cviceni
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nebo vycvik a vojakim, ktefi vykonava-
ji zdravotnické povolani u vojenskych
poskytovatelt zdravotnickych sluzeb,
véetné studentl zdravotnickych obo-
rt (7). 1 v soucasné dobé se stale zvazuje
mozZnost zavedeni povinného ockovani
proti covidu-19 pro vSechny VZP.

Cilem prezentovaného dotaznikové-
ho Setfeni bylo zjistit postoj VZP k ocko-
vani proti onemocnéni covid-19, zjistit
miru proockovanosti, zajem o posilujici
davku a analyzovat divody odmitani
ockovani.

Metodika

V bfeznu 2021 a v zafi 2021 pro-
béhlo v ramci ReMO dotaznikoveé Setre-
ni u VZP tykajici se ockovani proti covi-
du-19. Cestou stabniho informacniho
systému pouzivaného v ReMO byl dotaz-
nik zaslan povérenym osobam vybranych
vojenskych Gtvard a zafizeni, které zajisti-
ly jeho vyplnéni u zaméstnancti daného
pracovisté. V ramci bfeznové etapy Set-
feni byl u VZP zjistovan zajem o ockovani
proti covidu-19. V druhé etapé v mésici
zari 2021 pak VZP v dotazniku uvadéli,
jestli jsou plné ockovani €i nikoliv. U plné
ockovanych VZP byl pak zjiStovan zajem
o posilujici davku. V pfipadé neocko-
vanych VZP byly otazky v obou etapach
sméfovany na divody, pro¢ se rozhodli
neockovat. Dotazniky nabizely vybér ze
Ctyf odpovédi — prodélani onemocnéni,
obecné odmitani oc¢kovani, nedivéra
v bezpecnost vakcin, nedivéra v Gcinnost
vakcin. Vyhodnoceni dotaznik( probiha-
lo na zakladé srovnani relativni cetnosti
zvolenych odpovédi.

Vysledky

Dotaznikového Setfeni se v bfeznu
2021 zicastnilo 23 886 VZP, v zafi
2021 celkem 23 245 VZP. Respondenti
byli z 61 vojenskych Gtvarli nebo vo-
jenskych zafizeni vCetné vsech tfi

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022
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fakult Univerzity obrany. VZP byli ve
véku 218 let s riznym stupném do-
sazeného vzdélani. Dotaznik vyplnilo
ve vékové kategorii do 30 let 25,5 %,

31-40 let 35 %, 41-50 let 31 %, 51-60
let 8 % a nad 60 let 0,5 % VZP. Z dota-
zovanych osob bylo 13 % Zen, zbytek
tvorili muzi.

Brezen 2021

m Celkovy pocet dotaznikl

B Z3jem o vakcinaci

Graf 1 Zajem o o€kovani proti covidu-19 u VZP, 23 886 respondentii

Zari 2021

® Ockovani ® Neockovani

Graf 2 Stav okovani proti covidu-19 u VZP, 23 245 respondentii

Brezen 2021

",

M Po prodélani onemocnéni
B Obecné proti oc¢kovani
1 Nevéri v bezpecnost vakciny

Nevéfi v ucinnost vakciny

y

Graf 3 Diivody k odmitnuti oékovani proti covidu-19 u VZP, 23 886 respondentii
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Celkem 62 % respondentl v bfez-
nu 2021 projevilo zajem o ockovani
proti covidu-19. Osoby, které o ocko-
vani zajem nemély, uvedly jako divod
svého rozhodnuti ve 36 % pripadl
obavy z bezpecnosti vakcin, u 27 %
pfipadl se jednalo o ned(véru
v Gcinnost ockovani, celkem 25 %
osob odmitajicich ockovani spoléha-
lo na ochranu po prodélani nemoci
a zbylych 12 % vyjadfilo negativni po-
stoj obecné proti jakémukoli ockovani
(graf 1a3).

V ramci dotaznikového Setfeni
uvedlo v zafi 2021 celkem 79 % re-
spondentl, Ze je plné naockovano
proti onemocnéni covid-19, tedy
Ze obdrzeli dvé davky ockovaci lat-
ky v pfipadé dvoudavkového sché-
matu u vakcin Comirnaty, Spikevax,
VaxZevria nebo jednu davku v pfipa-
dé vakciny COVID-19 Vaccine Janssen
(graf 2). Z téchto osob projevilo zajem
o aplikaci posilovaci davky celkem
61 % dotazanych (graf 5). Ockovani
nepodstoupilo 21 % respondentd,
z nichz 31 % jako divod nevyuziti
vakcinace uvedlo obavy z bezpecnos-
ti vakcin, dalSich 27 % z nich zmini-
lo nedivéru v dostatecnou Gcinnost
ockovani, 27 % neockovanych osob
nepodstoupilo ockovani kvali dfivéj-
Simu prodélani nemoci a zbylych 15 %
je obecné proti ockovani (graf &).

Diskuze

Postoj obyvatel CR, a tedy i VZP
k oCkovani proti covidu-19 se v pri-
béhu let 2021 a 2022 postupné vy-
vijel. Zpocatku v populaci panoval
zasadni strach z nové, nebezpecné
nakazlivé nemoci. Obavy z nejasného
pribé&hu onemocnéni s rizikem zhor-
Seni klinického stavu s nutnosti hos-
pitalizace, trvalych nasledkl az smrti
byly zpocatku hlavnim divodem po-
zitivniho pristupu k ockovani. Hlavni
a zcela zasadni vyznam ockovani,
kterym je ochrana zdravi jednotlivce
i celé populace, byl ne zcela optimal-
né komunikovan. Absence srozumi-
telné a prehledné komunikace z cen-
tralni Grovné byla jednim z dlvodu
vzniku a Sifeni dezinformaci. To v ko-
necném disledku mélo velmi negativ-
ni vliv na vyvoj proockovanosti. V lété
2021 uz bylo ockovani ¢asto vnimano
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Zari 2021

B Po prodélani onemocnéni
B Obecné proti ockovani
Nevefi v bezpecnost vakcin

Nevéfi v Gcinnost vakein

Graf 4 Duvody k odmitnuti oékovani proti covidu-19 u neoékovanych VZP, 23 245 respondentu

ZaFi 2021

B Ma zajem o posilujici davku

B Nema zajem o posilujici
davku

Graf 5 Zajem ockovanych osob o posilujici davku proti covidu-19 u oékovanych VZP, 23 245

respondentii

zejména jako nastroj ke snadnéjsimu
cestovani, navstévovani kulturnich
zafizeni a podobné. MizZeme jen spe-
kulovat, zda by ucelena komunikace
a intenzivnéjsi provakcinacni kampan
dokazala vice osob presvédcit o pfi-
nosu ockovani proti covidu-19, a tim
ovlivnit dalsi vyvoj pandemie.

Nas pruzkum z bfezna 2021 byl
proveden v dobé, kdy se vakciny sta-
valy dostupnéjsi pro vSsechny obyva-
tele CR. Zpocatku byly vakciny ,nedo-
statkové zboZi“ a zajem byl obrovsky.
Z toho divodu byl vytvofen systém
k registraci a rezervaci ockovani, kde
bylo mozZné selektovat prioritni sku-
piny lidi urcenych k vakcinaci. To bylo
dano budto vékovym kritériem, po-
volanim (hlavné zdravotnici, policis-
té, vojaci) nebo zafazenim do kritické
infrastruktury. Konkrétné pro potreby
celého ReMO bylo potfeba prioritné

naockovat VZP, ktefi plnili Gkoly spo-
jené s pomoci ve zdravotnickych zafi-
zenich. Celkem 62 % VZP v tuto dobu
predbézné potvrdilo zajem o dob-
rovolné ockovani proti onemocnéni
covid-19. V této dobé tato povinnost
jesté nebyla upravena zadnym nafize-
nim. Stejné procento osob z nahodné-
ho vzorku populace by se v obdobném
¢ase nechalo o¢kovat i ve Francii (8).
Ve srovnani s dalSimi staty byl za-
jem o ockovani v nasem Setfeni nizsi.
Napriklad v Némecku se chtélo ne-
chat naockovat 70 %, v Dansku 80 %,
v Nizozemsku 73 % a v Portugalsku
75 % 0s0b (8). Prestoze zajem o ocko-
vani mezi VZP byl v bfeznu 2021 po-
mérné nizky, dosahla proockovanost
v zafi téhoZ roku 79 % a v breznu roku
2022 dokonce 92 %. Pricemz proocko-
vanost celé populace CR byla v roce

2 e

2021 v bfeznu 58% a zari 64% (9).

Naproti tomu v celé Francii méli v zafi
2021 plné naockovano 66 % a v brez-
nu celkem 78 % (9). Obecné stoupala
proockovanost v jednotlivych statech
pomaleji nez u VZP.

Jiz pred pandemii covidu-19 bylo
odmitani ockovani Svétovou zdravot-
nickou organizaci zafazeno mezi deset
nejvétsSich hrozeb pro globalni zdra-
vi (10). 0dhadem ma 5-10 % celosvé-
tové populace silné antivakcinacni
postoje (11). Neni tedy prekvape-
nim, Ze i v naSem prizkumu z bfezna
a zafi 2021 bylo zjisténo, ze 12, re-
spektive 15 % VZP neockovanych
proti covidu-19 nevéfi v obecné prin-
cipy ockovani. Pfitom tito VZP musi
byt béhem vojenské sluzby povinné
ockovani minimalné proti dalSim péti
infekénim nemocem (tetanu, virové
hepatitidé A a B, klisStové meningoen-
cefalitidé a meningokokovym infek-
cim), jak to uklada rozhodnuti rezort-
niho organu ochrany vefejného zdravi
(00vz). Dalsi povinné ockovani je
zavedeno napfiklad pfi (casti na za-
hrani¢ni operaci (zluta zimnice, bfisni
tyfus apod.), coz vSichni nasazeni vo-
jaci vnimali jako samozfejmost. Dosud
Zadné vakciny nebyly VZP ve vétsi mife
rozporovany ani odmitany. Az do na-
stupu pandemie covidu-19 necelilo
ockovani takto masivni dezinformacni
vlné, ktera by cilené zpochybnovala
jeho vyznam.

Obavy z bezpecnosti vakcin mélo
36 % (bfezen 2021) a 31 % (zari 2021)
VZP neockovanych proti covidu-19,
a to i presto, ze jiz bylo celosvétové
podano nékolik miliond davek vak-
cin a neexistovala zadna systémova
studie, ktera by prokazovala vyskyt
zavaznych nezadoucich G¢inki u sta-
tisticky vyznamného poctu osob (12,
13). Cetnost zavaznych nezadoucich
Gcinkd po ockovani je srovnatelna
s vysledky klinickych studii ockovani
proti covidu-19 (13).

Prace z roku 2021, ktera se zabyva-
la ochotou k ockovani, zjistila, Ze lidé
mezi zdravotniky a obecné ve spo-
le¢nosti nez hodnoceni bezpecnosti
vakciny (14).

Z celosvétoveho hlediska je ,com-
pliance” k ockovani proti covidu-19
v populaci velmi variabilni, casto
vsak pod 60 %. Studie z Gnora 2021
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uvadi konkrétné pro Kuvajt 23,6 %,
Jordansko 28,4 %, Rusko 54,9 %,
Polsko 56,3 % a USA 56,9 % (14).
Zahranicni studie u osob odmita-
jicich ockovani poukazuji i na to, Ze
tito lidé Casto zastavaji presvédcenti,
Ze onemocnéni neni natolik nebez-
pecné (15). Tato moznost, stejné jako
odmitnuti o¢kovani ze zdravotnich dd-
vodd, v naSem dotazniku nebyla. Tyto
skutecnosti mohly ovlivnit vysledek
dotaznikového Setreni. Ten byl cilené
sestaven z jednoznacnych a jednodu-
chych odpovédi. V opacném pripadé
by ,compliance” dotazovanych byla
podstatné nizsi. Vysledky primar-
né slouzily hygienické sluzbé ReMO
k dalSimu postupu v pfipadé ockovaci
kampané, kde postacovala tato struc-
na data.

Nejvice se v CR ockovalo mRNA
vakcinami, které vykazovaly 94,6%
efektivitu proti pvodnimu korona-
viru (16). Tato efektivita proti vzniku
nemoci byla deklarovana v bfeznu
2021, avsak postupné se tato hod-
nota snizovala. Délka protektivni
imunity a efektivita proti novym va-
riantam onemocnéni covid-19 byla
nadale predmétem studii. Cekalo se,
pred rozvojem onemocnéni zpUso-
beném nékterou z novych variant
koronaviru, coz potvrdila zkusenost
z lzraele. V dobé, kdy dosahovala
proockovanost izraelskych obyvatel
66 % (z toho ve skupiné nad 60 let
dokonce 90 %) a ocekavalo se zpo-
varianta koronaviru oznacovana del-
ta, coz i pres pomérné vysokou pro-
ockovanost nakonec vedlo k vyraz-
nému narustu incidence onemocnéni
covid-19, jelikoZ tato nova varianta
koronaviru nakazila i plné ockované
osoby (17).

Pfedpokladala se snizena ucin-
nost vakciny proti infekci spolu
s klesajicimi hladinami protilatek
u ockovanych pred vice nez Ses-
ti mésici (18, 19). Prestoze varian-
ta koronaviru delta zvedla pocty
dennich pfipadd na hodnoty pred-
chozich vrcholi pandemie, hospi-
talizace ve zdravotnich zafizenich
a pocty amrti zjevné vlivem ockova-
ni nedosahly stejnych hodnot (18).
Reakci na zvysujici se incidenci bylo

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022

zahajeni oCkovani treti posilujici dav-
kou, coz opét vedlo k poklesu rizika
onemocnéni, hospitalizace i tézkého
pribéhu u preockovanych (20, 21).
Ochrana proti symptomatickému pra-
béhu varianty omikron B.1.1.529 je
nékolik mésicl po zakladnim ocko-
vani omezena, znacné ji vSak zvysuje
posilujici davka, ale i tato ochrana
postupem ¢asu slabne (22). Studie
z ledna 2022 potvrzuje protektivni
efekt tfeti davky, proti infekci va-
riantou delta 94%, omikron 82%;
z hlediska rizika hospitalizace 94%
u varianty delta a 90% u omikronu
(23). Z tohoto jasné vyplyva, Ze pro
dostatecnou ochranu proti covidu-19
nebo tézkému pribéhu a hospitaliza-
ci je nutné proockovat populaci po-
silujici davkou, pripadné vakcinami
nové generace. PoZzadavek na potre-
bu aplikace dalSich davek ockovani
vSak zna¢né snizuje duvéru a ochotu
dal se ockovat. Osoby s dokoncenym
ockovacim schématem v naSem Set-
feni ze zafi 2021 pouze v 61 % pfipa-
dech souhlasily s podanim posilujici
davky. Do dubna 2022 absolvova-
lo posilujici davku 52 % VZP, cozZ je
pokles oproti pavodnim predikcim.
Dlvody ke snizeni zajmu mohou byt
ustupujici pandemie, opadnuti stra-
chu, uvolnéni restrikci a dalsi.

Cast neockovanych osob proti
covidu-19 (2021 bfezen 25 %, zafi 27 %)
odmita ockovani z divodu prodélani
nemoci. Postinfekéni imunitou se zaby-
val prehledovy ¢lanek, ktery dosel k za-
véru, ze ackoliv ochrana pred reinfekci
trva az 10 mésicy, je to velmi indivi-
dualni (24). Casto mUze byt imunita
vyznamné kratsi, zejména s ohledem
na nové varianty koronaviru (24).
Otazkou zlstava, zda by se tyto osoby
spoléhajici na prodélani nemoci ne-
chaly ockovat pozdéji a v jakém kon-
krétné casovém rozmezi. Zajimavy je
vysledek studie, ktera poukazuje na
riziko vaznéjsich nezadoucich Gcinku
po ockovani u téch osob, které v mi-
nulosti prodélaly onemocnéni (25).
V breznu 2022 je prodélani covidu-19
v CR stavéno na stejnou Groven jako
ockovani, ale pouze po dobu Sesti
mésicl po potvrzeném onemocnéni.
Platnost zakladniho ockovani je devét
mésicl a platnost po posilovaci dav-
ce dosud neni omezena. Osoby v CR,

které covid-19 prodélaly (maji proti-
latky v krvi), ale nemaji to potvrzeno
diagnostickym testem se zapisem
v Informacnim systému infekcénich
nemoci (ISIN), nemaji zadné potvrze-
ni o prodélani nemoci. Fakticky tvofi
protilatky v krvi pouze ¢ast ochranné
imunity (dalsi slozka je napfiklad bu-
nécna imunita). Uznavani protilatek je
téma rezonujici spolecnosti od pocat-
ku pandemie. V jarni viné 2020 ame-
ricka FDA uvaZovala o uznavani proti-
latek s predpokladem, Ze séropozitivni
osoby budou imunni. Tato myslenka
stejné jako v Evropé narazila v za-
sadnich otazkach. Nepanovala sho-
da na hladiné protilatek, dobé trvani
imunity ani na schvalenych testech
s pozadovanou senzitivitou a specifi-
tou. Obecné muzeme fici, Ze presnost
sérologickych test v kontextu pan-
demie je omezena. Prakticky vyznam
v testovani jednotlivcl a nasledném
hodnoceni vysledkd je sporny (26).

Vysoka proockovanost VZP proti
covidu-19 (92 % v bfeznu 2022) po-
tvrzuje pozitivni postoj k o¢kovani, coz
je velice zadouci vzhledem ke speci-
fickému kolektivu a povaze plnénych
akold ACR. BEhem pandemie plnila ACR
Ukoly, kde bylo zvysené riziko expozice
covidu-19. Ve zdravotnickych a soci-
alnich zafizenich bylo nasazeno pres
5 500 VZP. Dochazelo k vysoké nemoc-
nosti VZP a zvySenému vzniku nemoci
z povolani. Byla ohrozena akceschop-
nost ACR, a proto v dobég, kdy jiz byly
vakciny dostupné, prijal OOVZ opatre-
ni, které umoznovalo nasazeni pouze
ockovanych VZP k Gkolim, kde dochazi
ke kontaktu s pacienty s covidem-19
(27). 00VZ nafridil povinné ockovani
proti onemocnéni covid-19 pro vybra-
né skupiny VZP (7). DalSim nastrojem
ke zvySeni proockovanosti u VZP byla
fada restriktivnich opatfeni uplatio-
vanych proti covidu-19 podobné jako
v civilnim prostredi. Neockovanym
osobam byla napriklad znemoznéna
Gcast na hromadnych akcich, cvice-
nich, Skolenich, vycvicich i sluzebnich
cestach. V mire proockovanosti VZP
v bfeznu 2022 dosahli vyssich hodnot
(92 %) neZ cela CR (63,9 %), a vice i neZ
napriklad rezort Ministerstva vnitra
(82 %) (28, 29). Posilujici davku ma
v bfeznu 2022 52 % VZP, v celé CR je to
pouze 37,4 % (28).
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Dopady profylakticke vakcinace proti HPV infekci
na vyskyt patologii délozniho hrdla
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Souhrn

Infekce lidskymi papilomaviry (HPV) zplsobuje asi 5 % ze vSech lidskych karcinomd. V soucasnosti jsou k dispozici tfi
profylaktické vakciny proti HPV infekci: bivalentni Cervarix, kvadrivalentniGardasil (dfive Silgard) a nonavalentni Gardasil 9.
Rozsahla védecka data dokladaji jejich vyznamnou Gcinnost v prevenci rozvoje perzistentni HPV infekce a prekanceroz
délozniho hrdla. Prvni data navic dokladaji i pfimy dopad na sniZeni incidence invazivnich karcinomd délozniho hrdla u
ockovanych jedinct. Kvadrivalentni a nonavalentni vakciny jsou dale vysoce efektivni v prevenci kondylomat. U¢innost
je nejvyssi proti [ézim, které jsou zplisobeny vakcinalnimi genotypy, a nejvyssi efektivity je dosazeno v populaci HPV
naivnich jedinci. Ceska republika patfi mezi staty s narodnim vakcinaénim programem, kde je ockovani proti HPV
hrazeno pro divky a chlapce ve véku 13-14 let ze zdravotniho pojisténi. | presto je setrvalym problémem klesajici trend
proockovanosti cilové populace.

Klicova slova: HPV, ockovani, profylakticka HPV vakcina, i€innost, prekanceroza, karcinom déloZniho hrdla

Summary

Human papillomavirus (HPV) infection causes about 5% of all human cancers. Three prophylactic vaccines against HPV
infection are currently available: the bivalent Cervarix, the quadrivalent Gardasil (formerly Silgard) and the nonavalent
Gardasil 9. Extensive scientific data demonstrate their significant efficacy in preventing the development of persistent
HPV infection and cervical precancers. In addition, early data also demonstrate a direct impact on reducing the incidence
of invasive cervical cancer in vaccinated individuals. Furthermore, quadrivalent and nonavalent vaccines are highly
effective in preventing condylomata. Efficacy is highest against lesions that are caused by vaccine genotypes, and the
highest efficacy is achieved in the HPV naive population. The Czech Republic is among the countries with a national
vaccination programme where HPV vaccination is covered by health insurance for girls and boys aged 13-14 years.
Despite this, the declining trend in vaccination coverage of the target population is a persistent problem.

Keywords: HPV, vaccination, prophylactic HPV vaccine, efficacy, precancer lesion, cervical carcinoma

Uvod

Infekce lidskymi papilomaviry (human
papillomavirus, HPV) je celosvétové
nejcasté;jsi sexualné prenosna infekce
napadajici lidsky organismus. Z epi-
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demiologickych dat vyplyva, Ze ale-
spon jednou za zivot se HPV nakazi
75 %-80 % sexualné aktivnich jedinci
(1). odhaduje se, ze v dusledku HPV
infekce vznika celosvétové asi 5 % ma-
lignit. HPV infekce je pfi¢inou témér

Vakcinologie 2022;16(1):22-28

vsech pfipadu karcinomu délozniho
hrdla, ktery je soucasné celosvétové
nejcastéjsi malignitou vzniklou v dd-
sledku HPV infekce (2). Podle rozsahlé
metaanalyzy vznikne na podkladé HPV
infekce také 84,3 % karcinomu anu,
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69,9 % karcinom0 pochvy a 40,4 %
karcinoma vulvy (3). Asociace HPV in-
fekce s dlazdicobunécnymi karcino-
my hlavy a krku se udava v Sirokém
rozmezi. Metaanalyza publikaci z let
1995 az 2015 dolozila 39,3% poziti-
vitu HPV v souboru 1 497 karcinomu
dutiny Gstni (4).

Priprava rekombinantnich vakcin
sloZenych z vysoce purifikovanych, viru
podobnych ¢astic (VLPs, virus-like par-
ticles) tvorenych hlavnim papilomavi-
rovym kapsidovym proteinem L1 byla
podminéna jednoznacnou identifikaci
HPV jako primarni pficiny cervikalni-
ho karcinomu a soucasné kompletnim
popisem struktury genomu HPV (5).
Aktualné jsou na trhu tfi komercné
dostupné profylaktické vakciny firem
GSK a MSD. Bivalentni vakcina Cervarix
(HPV 16, 18), kvadrivalentni Gardasil
(dfive Silgard) (HPV 6, 11, 16, 18) a no-
navalentni Gardasil 9 (HPV 6, 11, 16,
18, 31, 33, 45, 53, 58). Do konce roku
2019 jiz implementovalo profylak-
tickou vakcinaci proti HPV do svych
ockovacich kalendafi vice nez 120
zemi svéta. Mezi nimi je vSech 28 zemi
Evropskeé unie (6).

V Ceske republice je profylakticka
HPV vakcinace hrazena z prostred-
ki vefejného zdravotniho pojisténi
od 1. dubna 2012 pro divky a od za-
catku roku 2018 také pro chlapce ve
véku 13-14 let (7). Od ledna 2022 je
plna dhrada ze zdravotniho pojisténi
mozna i po uplynuti této lhity, pokud
doslo k odlozeni vakcinace z ddvo-
du zdravotniho stavu pojisténce (8).
Hrazené ockovaci latky nové schvaluje
Ministerstvo zdravotnictvi CR na za-
kladé doporuceni Narodni imunizacéni
komise a v pripadé HPV vakcin je nyni
plné hrazen nejlevnéjsi z preparatu.

TrebazZe je podle epidemiologic-
kych dat do skupiny onkogennich,
vysoce rizikovych (high-risk, HR) ge-
notyplu HPV fazeno 13-18 genotypl
(kancerogenni HPV 16, 18, 31, 33, 35,
39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73, 82
a pravdépodobné kancerogenni HPV
26, 53, 66), panuje obecna shoda, ze
lignit jsou genotypy HPV 16, 18, 31,
33 a 45 (9, 10). V pfipadé karcinomu
délozniho hrdla jsou zodpovédné za
vice nez 90 % vsech pfipadd a pod-
le vysledkd dvou evropskych studii

Scale a Heracles je dokonce pravdé-
podobné, Ze v nasi republice zpUso-
buji témér vSechny jeho pripady. Na
podkladé infekce HR genotypul vzni-
ka kromé karcinomu délozniho hrdla
i ¢ast karcinomui vulvy, vaginy, anu
a orofaryngealni oblasti. V diusledku
infekce neonkogennimi, nizce riziko-
vymi (low-risk, LR) genotypy vznika-
ji pohlavni bradavice (kondylomata
acuminata) a jejich vyznamna cast
je zplsobena vakcinaénimi genotypy
HPV 6 a 11. Zatimco kondylomata, pre-
kancerozy a karcinom délozniho hrdla
predstavuji velmi frekventni onemoc-
néni témeér vyhradné spojena s HPV
infekci, ostatni nadorova onemocnéni
spojena rovnéz v urcitém podilu s HPV
infekci jsou bud méné casta, postihu-
ji starsi populaci, pfipadné populaci
se specifickym sexualnim chovanim,
anebo u nich nemusi byt jednoznac-
né stanoveni spojitosti s HPV infekci.
V klinickych studiich je proto vénova-
na zasadni pozornost prevenci rozvoje
perzisteni HPV infekce, ktera je spo-
lecnym rizikovym faktorem vSech HPV
asociovanych malignit, a dale prevenci
kondylomat, prekanceroz a karcinomd
délozniho hrdla. Dalezitym poznatkem
je, Ze prevazna vétsina prekanceroz
a karcinomi asociovanych s HPV in-
fekci v jinych anatomickych lokalitach
(anus, vulva, vagina, orofarynx) je zpu-
sobena vakcinalnim genotypem HPV
16. DolozZeni efektivity vakcinace na
cervikalni léze lze proto velmi spoleh-
livé extrapolovat i na snizeni frekvence
ostatnich, vzacnéjsich HPV asociova-
nych lézi.

VSechny tfi dostupné profylaktické
HPV vakciny vykazuji vysokou a dlouho-
dobou G¢innost proti HPV infekci (11).
Po podani bivalentni vakciny Cervarix
jsou prokazany vysokeé titry protilatek
po dobu 10 let proti HPV 16, 18, navic
85 % jedinci po obdrzeni tfi davek vy-
tvari vyznamné hladiny protilatek proti
HPV 31 a HPV 45 (37), v nizsi mife tvori
protilatky i proti HPV 33, 35, 52 a 58.
Po ockovani kvadrivalentni vakcinou
Gardasil je prokazana protektivni hladi-
na protilatek proti HPV 16, 18 po dobu
péti let a zkFizena ochrana protilatek
u 46 % ockovanych jedinci proti HPV
31, u 29 % proti HPV 33, u 7 % proti
HPV 45, u 18 % proti HPV 52 a u 6 %
proti HPV 58. Nonavalentni vakcina

Gardasil 9 indukuje u ockovanych je-
dinct séropozitivitu proti vSem sedmi
onkogennima dvéma neonkogennim ge-
notyptm po péti letech v 77,5 %-100 %
a vykazuje vybornou Gcinnost proti
prekancerézam a karcinomim asoci-
ovanym s nékterym ze sedmi obsaze-
nych genotypu. Recentni studie také
prokazala, Ze protilatky po ockovani
Gardasilem 9 prochazi placentarni bari-
erou a mohou chranit plod pred infekci
genotypy HPV 6, 11, ktera je pricinou
torpidni juvenilni rekurentni larynge-
alni papilomatozy (11).

Ucinnost proti prekancerézam
délozniho hrdla

Soucasna literatura disponuje roz-
sahlou evidenci o signifikantnim
snizeni incidence zavaznych prekan-
ceroz délozniho hrdla po dokonceni
vakcinacniho schématu kterymkoli
z dostupnych ockovacich preparatd.
K dispozici jsou nejen data z rady ret-
rospektivnich observacnich studii, ale
i vysoce kvalitni data z prospektivnich,
randomizovanych a placebem kontro-
lovanych studii na rozsahlych soubo-
rech ockovanych jedincu.

Ve Svédsku byl vakcinaéni pro-
gram urceny pro divky ve véku 10-12
let zahajen od roku 2012, ale jiz mezi
roky 2007 a 2011 byla HPV vakcina-
ce kvadrivalentni vakcinou hrazena
pro divky ve véku 13-17 let. Pokryti
ockované populace se v letech 2006-
2012 pohybovalo mezi 80-92 %. Pro
hodnoceni Gcinnosti vakcinace byly
komplexni daje o sledované kohor-
té ziskany ze zdravotnickych regist-
ri a zahrnovaly data od vSech divek
a Zen ve véku 13-31 let, které mély
mezi roky 2006 a 2013 trvaly pobyt ve
Svédsku (12). V uvedeném obdobi bylo
celkem 236 372 divek a zen (17,7 %
studované kohorty) ockovanych
kvadrivalentni HPV vakcinou. U 182 861
divek (77,4 % ockovanych) byla vakci-
nace zahajena pred 17. rokem Zivota.
Zavazna prekanceroza délozniho hr-
dla nebo karcinom (CIN 2+) byly v le-
tech 2006- 2013 diagnostikovany ve
sledované kohorté u 3,17 % (34 839/
1097 319) neockovanych zen, u 2,06 %
(190/9 227) zen ockovanych mezi
20.-29. rokem Zivota, u 0,43 % (191/
44 284) ofkovanych mezi 17.-19. ro-
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kem Zivota a pouze u 0,02 % (41/
182 861) zen ockovanych pred 16.
rokem Zivota. U¢innost kvadrivalent-
ni HPV vakciny proti CIN 2+ dosahla
ve studované populaci ve srovnani
s neockovanymi 75 % (incidence rate
ratio, IRR 0,25; 95% CI 0,18-0,35; p <
0,001) pro divky oCkované pred 17.
rokem Zivota, 46 % (IRR 0,54; 95% Cl
0,46-0,64; p < 0,001) pro ockované
mezi 17. a 19. rokem a 22 % (IRR 0,78;
95% Cl 0,65-0,93; p = 0,006) u ocko-
vanych mezi 20. a 29. rokem Zivota.
prekanceroz a invazivnich karcino-
mu (CIN 3+) byly vysledky jesté lepsi
a dosahly pro stejné vékové kohorty
hodnot IRR 0,16 (95% Cl 0,08-0,32;
p < 0,001), IRR 0,43 (95% Cl 0,33-0,57;
p < 0,001) a IRR 0,75 (95% CI 0,59
0,95; p = 0,019) (12).

V Kanadé byla mezi roky 2007
a 2009 profylakticka HPV vakcinace
kvadrivalentni vakcinou postupné za-
hrnuta do ockovacich kalendara ve
vSech provinciich pro divky ve véku
9-14 let. Od roku 2013 byl vakcinacni
program rozsifen postupné také pro
chlapce (13). Pokryti cilové populace
se v rlznych provinciich pohybovalo
od 44 % — 84 %. VSechny provincie
zaznamenaly pokles incidence CIN
2+. V provincii Ontario se diky vakci-
naci snizila incidence CIN 2+ o 44 %
(IRR 0,56; 95% Cl 0,37-0,87; p < 0,05),
v provincii Alberta 0 52 % (IRR 0,48;
95% C1 0,28-0,81; p < 0,05) a v provin-
cii Britska Kolumbie dokonce o 86 %
(IRR 0,14; 95% CI 0,04-0,47; p < 0,01)
(13).

Rovnéz v USA byla zavedena plosna
profylakticka vakcinace kvadrivalentni
vakcinou. Program je zacilen od roku
2006 na divky ve véku 11-12 let se za-
chytnym ockovanim do 26 let. V roce
2016 byla navic kvadrivalentni vakci-
na nahrazena nonavalentni vakcinou.
Data z roku 2016 ukazuji, Ze ockova-
ni alespon jednou davkou obdrzelo
65,1 % divek ve véku 13-17 leta 43 %
stejné starych divek obdrzelo vsech-
ny pfedepsané davky (14). Center
for Disease Control and Prevention
v USA analyzovalo data z projektu
HPV-IMPACT (Human Papillomavirus
Vaccine Impact Monitoring Project)
o hlasenych pripadech CIN 2+ v letech
2008-2016 vztazena k urcité vékove
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kohorté a vystupni data byla vztaze-
na na celou zenskou populaci v USA.
Zatimco v roce 2008 byla incidence
CIN 2+ ve vékové kohorté 18-19 let
206 novych pfipadd na 100 000 stejné
starych Zen, v letech 2014-2016 klesla
asi 20x na 8-12 novych pfipadid na
100 000 stejné starych zen. Ve véko-
vé kohorté 20-24 let byl zaznamenan
pfiblizné ctyrnasobny pokles CIN 2+
z 559 na 151 na 100 000 stejné sta-
rych Zen. Naopak narist incidence CIN
2+ priblizné o 50 % byl zaznamenan
u Zen ve vékové kohorté 60-65 let,
které nebyly zahrnuty do vakcinacni
strategie (14).
pri analyze dat v roce 2014 zjiSténo
ve staté Tennessee, kde dokoncilo
celé vakcinacni schéma pouze 20 %
divek a 48 % divek obdrzelo alespon
jednu davku. | takto malé pokryti se
vsak projevilo na podstatném snizeni
incidence CIN 2+. V okrese Davidson
County poklesla incidence CIN 2+
u Zen ve véku 18-20 let mezi roky
2008 a 2013 ze 189 piipadi na 59 pfi-
padl na 100 000 stejné starych Zen za
rok, coz odpovida kazdoro¢nimu pru-
mérnému sniZeni incidence o0 24,2 %
(95% Cl; 2,1-41,4; p < 0,01). U Zen ve
véku 21-24 let byl zaznamenan po-
kles incidence ze 496 pfipadd na 332
pfipadlt na 100 000 stejné starych
Zen za rok, coz odpovida primérnému
snizeni 0 10,1 % (95% Cl; 3,4-16,3,
p < 0,01) za kazdy rok. Neni pfekvape-
nim, Ze u starSich, nevakcinovanych
Zen byl naopak pozorovan mirny vze-
stup incidence (15).

| pfestozZe patfi Japonsko mezi nej-
vyspélejsi ekonomiky svéta, incidence
karcinomu délozniho hrdla se zde ve
vékovém rozmezi 15-39 let pohybuje
primérné okolo 13 novych pfipadd
na 100 000 Zen za rok (16). V dubnu
2013 byl proto zahajen program ak-
tivni podpory HPV vakcinace pro div-
ky ve véku 12-16 let bivalentni nebo
kvadrivalentni vakcinou podle vybéru
rodi¢l. Cilova populace vsak tento
krok reflektovala jen velmi omezené.
V roce 2015 bylo v ramci narodniho
screeningového programu vySetfeno
22 743 Zen ve véku 20-29 let, z toho
ale pouze 8,7 % (n = 1 969) bylo ocko-
vanych. Frekvence zachytu histolo-
gicky prokazané CIN 2+ byla 0,20 %

(4/1 969) u vakcinovanych (0,19 %
ockovanych ve véku 20-24 a 0,26 %
oc¢kovanych ve véku 25-29 let) a 0,66 %
(166/20 774) u nevakcinovanych (0,58 %
ockovanych ve véku 20-24 a 0,71 %
ve véku 25-29 let). Vakcinované zeny
mély 0 69 % nizsi riziko vzniku CIN 2+,
coz odpovida relativnimu riziku (RR)
0,31 (95% Cl 0,08-0,80; p = 0,009) (16).

Retrospektivni zpracovani dat ze
skotského narodniho vakcinacniho
programu hodnotilo G¢innost plosné
HPV vakcinace na incidenci cervikal-
nich prekancer6z u mladych Zen ve
véku 20 let (17). Ve Skotsku bylo za-
hajeno plosné ockovani divek ve véku
12-13 let v roce 2008 pomoci biva-
lentni vakciny. Pokryti se v uvedené
vékové kohorté pohybuje okolo 90 %.
Do hodnoceni bylo zarazeno 64 026
nevakcinovanych Zen narozenych v le-
tech 1988-1990 a 74 666 zen ockova-
nych, narozenych v letech 1995-1996,
z nichZ 92 % (n = 68 480) dokoncilo
celé vakcina¢ni schéma. U¢innost vak-
ciny vykazovala 78% (95% Cl 66-86)
ochranu proti CIN 1, 89% (95% CI 81—
94) ochranu proti CIN 2 a 86% (95% Cl
75-92) ochranu proti CIN 3. Diky ko-
munitni imunité byla navic doloZena
i vyznamna redukce prekanceroz v ko-
horté stejné starych, ale nevakcinova-
nych divek, kde dosahla 63 % (95% Cl
11-85) u CIN 1, 67 % (95% CI 19-86)
uCIN 2a 100 % (95% Cl 69-100) u CIN
3(17).

Do mezinarodni, randomizované,
dvojité zaslepené studie bylo zara-
zeno 7 106 ockovanych nonavalent-
ni HPV vakcinou, 7 109 ockovanych
kvadrivalentni HPV vakcinou a dalSich
17 622 zen z dfivéjsich studii (8 810
ockovanych kvadrivalentni HPV vakci-
nou a 8 812 po aplikaci placeba) (18).
Incidence vSech stupnid cervikalnich
prekanceroz asociovanych s deviti HPV
genotypy obsazenych ve vakciné po-
klesla po ockovani nonavalentni HPV
vakcinou 0 98,4 % (95% Cl 96,0-99,5)
ve srovnani s Zenami ockovanymi pla-
cebem (18).

V jiné mezinarodni, randomizo-
vané, dvojité zaslepené studii bylo
sledovano 6 271 Zen ockovanych bi-
valentni HPV vakcinou a 6 279 neo-
ckovanych Zen (19). Studie prokazala
redukci CIN 2+ bez ohledu na asoci-
ovany genotyp o0 66 % (95% Cl 54,4-
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74,9) a redukci CIN 3+ bez ohledu na
genotyp dokonce o 87,8 % (95% CI
71,1-95,7) (19).

Udaje z finského onkologického re-
gistru (Finnish Cancer Registry) slou-
Zily k vyhodnoceni nalezil od 15 627
neockovanych divek ve véku 18-19 let
a 2 465 ockovanych divek bivalentni
vakcinou ve véku 16-17 let. BEhem
sledovani bylo v rozmezi 4,5-10 let po
vakcinaci diagnostikovano 75 pfipadu
CIN 3 a Ctyri pripady invazivniho karci-
nomu délozZniho hrdla v nevakcinované
kohorté, a naopak jen Ctyri pripady CIN
3 a zadny invazivni karcinom u vakci-
novanych divek. U¢innost bivalentni
vakciny proti CIN 3+ bez ohledu na
asociovany genotyp HPV dosahla 66 %
(95% CI 8-88). Autofi navic uzaviraji, ze
se zkFizena protekce bivalentni vakciny
proti cervikalnim [ézim asociovanym
s HPV 31, 33, 45 potvrdila i pri dlouho-
dobém sledovani (20).

Recentni metaanalyza zpracovala
29 ¢lanku o vlivu vakcinace na redukci
kondylomat a soucasné 13 publikaci
hodnoticich pokles incidence prekan-
ceroz po vakcinaci ve 14 vysoce pfijmo-
vych zemich (21). Za 5-9 let po zacatku
vakcinace byl bez ohledu na asociova-
ny genotyp HPV a aplikovanou profy-
laktickou vakcinu zaznamenan pokles
incidence CIN 2+ v ockovaneé i neocko-
vané populaci o 51 % u divek ve véku
15-19 let (RR 0,49; 95% CI 0,42-0,58)
a 0 31 % u Zen ve véku 20-24 let (RR
0,69; 95% Cl 0,57-0,84). Prace dale do-
loZila snizeni vyskytu kondylomat o 67
% u divek ve véku 15-19 let (RR 0,33;
95% Cl 0,24-0,46), 0 54 % u Zen ve véku
20-24 let (RR 0,46; 95% Cl 0,36-0,60)
a 0 31 % u Zen ve véku 25-29 let (RR
0,69; 95% ClI 0,53-0,89), rovnéz bez
ohledu na asociovany genotyp HPV
a aplikovanou vakcinu (21). Zasadni
vyznam vakcinace HPV naivni kohorty
doklada fakt, ze incidence CIN 2+ se
ve stejnych populacich zvysila 0 19 %
u Zen ve véku 25-29 let (RR 1,19; 95%
Cl 1,06-1,32), a dokonce 0 23 % u Zen
ve véku 30-39 let (RR 1,23; 95% Cl
1,13-1,34), které bud nebyly ockova-
ny, nebo byly ockovany az po koitarché
21.

Systematicky prehled praci Cochra-
novy databaze zpracoval data z 26
randomizovanych a placebem kont-
rolovanych studii, z nichz 18 pouZziva-

lo bivalentni profylaktickou vakcinu.
Podle zavérl analyzy je po oCkovani
HPV naivni kohorty doloZena vysoka
evidence o Gcinnosti profylaktickych
HPV vakcin pfi redukci zavaznych pre-
kanceroz délozniho hrdla asociova-
nych s HPV 16 a 18 u divek a Zen ve
véku 15-26 let. Relativni riziko rozvo-
je CIN 2+ vcetné klinicky obtizné de-
tekovatelného adenocarcinoma in situ
dosahovalo 0,10 (95% Cl 0,01-0,82).
Snizeni CIN 2+ bez ohledu na asoci-
ovany genotyp bylo nizsi a relativni
riziko dosahovalo 0,37 (95% Cl 0,25-
0,55). U starsi populace, ktera nebyla
ockovana jako HPV naivni, byla kalku-
lovana vyse relativniho rizika rozvoje
CIN 2+ bez ohledu na asociovany ge-
notyp na 0,70 (95% Cl 0,58-0,85) (22).

Ucinnost proti invazivnimu
karcinomu délozniho hrdla

Pfirozeny vyvoj invazivniho karcino-
mu déloZniho hrdla je dlouhodobym
procesem, ktery obvykle trva 10 i vice
let. Prestoze studie mohly nejprve
posoudit efekt vakcinace na snizeni
perzistentni HPV infekce, dale na sni-
Zeni projevu jeji proliferacni formy -
kondylomat a teprve pozdéji i prekan-
cerdz, jsou jiz nyni k dispozici i prvni
data ukazujici na snizZeni incidence
HPV asociovanych karcinomi ve vak-
cinovaneé populaci. V Anglii byla zaha-
jena plosna HPV vakcinace bivalentni
HPV vakcinou 1. zafi 2008. Cilené je
zamérena na divky ve véku 12-13 let,
ale v letech 2008-2010 byla dostupna
i pro divky ve véku 14-18 let. Pokryti
ockované populace tfemi davkami se
pohybovalo od 44,8 % u nejstarsSich
divek k 84,9 % u nejmladsich divek
a alespon jednu davku obdrZelo pod-
le véku pfi ockovani 60,6 % — 88,7 %
cilové populace (23). Z britského na-
rodniho onkologického registru byla
ziskana data o incidenci invazivniho
cervikalniho karcinomu v obdobi od
ledna 2006 do Cervna 2019 a byla pa-
trna jeji vyznamna redukce v ockova-
né skupiné ve srovnani s neockova-
nymi. Ve vékové kohorté 20-30 let byl
patrny pokles o 34 % (95% Cl 25-41;
p < 0,0001) u divek ockovanych mezi
16.-18. rokem Zivota, 0 62 % (95% Cl
52-71; p < 0,0001) u divek ockovanych
mezi 14.-15. rokem Zivota a 0 87 %

(95% Cl 72-94; p <0,0001) u divek
ockovanych mezi 12.-13. rokem Zi-
vota. Analogicky byla vypocitana re-
dukce CIN 3 0 39 % (95% Cl 36-41;
p < 0,0001), 0 75% (95% Cl 72-77;
p < 0,0001) a 0 97 % (95% Cl 96-98;
p < 0,0001) pro ockované ve stejnych
vékovych kategoriich. Nejvice z HPV
vakcinace profitovaly ockované zeny
narozené po 1. zafi 1995, u kterych
bylo diagnostikovano pouze sedm
pfipadu invazivniho karcinomu (inci-
dence 0,3 novych pfipadi na 100 000
za rok) a 29 pfipadt CIN 3 (incidence
2) (23).

Data z finského registru doklada-
ji, Ze nebyl diagnostikovan ani jeden
HPV asociovany karcinom béhem ob-
dobi roki 2007-2015 v souboru 9 529
Zen ockovanych mezi roky 2002-2008
v ramci registracnich studii FUTURE
Il a PATRICIA obou farmaceutickych
firem. Oproti tomu bylo diagnostiko-
vano 10 HPV asociovanych karcinomd
(8 karcinomu délozniho hrdla, 1 kar-
cinom vulvy, 1 orofaryngealni karci-
nom) mezi 17 838 stejné starymi, ale
nevakcinovanymi Zenami. Frekvence
HPV neasociovanych karcinomi byla
za identické casové obdobi v obou
skupinach obdobna (24).

Svédska prace zahrnujici 1 672 983
divek a zen ve véku 10-31 let sledova-
la jejich zdravotni data v letech 2006-
2017. Celkem 527 871 z nich obdrzelo
alespon jednu davku kvadrivalentni
vakciny a 83,2 % (n = 438 939) divek
zahajilo vakcinaci jesté pred 17. rokem
Zivota (25). Karcinom déloZniho hrdla
byl diagnostikovan u 19 vakcinova-
nych Zen a u 538 nevakcinovanych
Zen. Relativni riziko karcinomu déloz-
niho hrdla tak ve vakcinované popu-
laci dosahlo 0,37 (95% Cl 0,21-0,57).
Nejnizsi relativni riziko bylo kalkulo-
vano pro divky vakcinované pred 17.
rokem Zivota a dosahovalo 0,12 (95%
Cl 0-0,34), zatimco u Zen ockovanych
mezi 17. a 30. rokem Zivota bylo Ctyr-
nasobné vyssi a dosahovalo 0,47 (95%
€1 0,27-0,75) (25).

Ucinnost proti kondylomatiim,

jinym nadorovym onemocnénim

a pridruzeny efekt vakcinace
Klinicka Gc¢innost HPV vakcinace se
zpocatku nejlépe sledovala podle po-
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klesu vyskytu kondylomat vulvy, pro-
toze jejich incidence je dostatecné vy-
soka a inkubacni doba natolik kratka,
aby se efekt vakcinace projevil velmi
brzy. Cetné studie prokazaly vysokou
ucinnost kvadrivalentni, ale i bivalent-
ni vakciny na snizeni incidence kon-
dylomat u ockovanych divek a diky
komunitni imunité i vyznamny pokles
incidence i u stejné starych chlapci
(26-31). V puvodni Ceské studii zahr-
nujici 1 086 Zen ve véku od 16-40 let
byl po ockovani kvadrivalentni vak-
cinou zaznamenan pokles incidence
genitalnich bradavic 0 90,6 % béhem
jednoho roku po dokonéeni ockovaci-
ho schématu (32).

Valasoulis et al. zkoumali, zda pro-
fylaktické ockovani proti HPV méni ex-
presi biomarkeri souvisejicich s HPV
u zen s prokazanou prekancerozou
délozniho hrdla. zZjistili, Ze ockovani
pacientek s abnormalitami nizkého
stupné vedlo k dfivéjSimu vymize-
ni HPV 16 a HPV 18 DNA pozitivnich
infekci ve srovnani s pacientkami,
které ockovani nepodstoupily (33).
Metaanalyza prokazala vliv na snizeni
HPV infekce po ockovani Zen na Grovni
celé populace. Po 5-8 letech ockova-
ni oralni prevalence HPV 16 a 18 mezi
divkami ve véku 13-19 let véku klesla
0 83 % a mezi divkami ve véku 20-24
let se snizZila 0 66 %. Studie zahrnuji-
ci vice nez 2 600 muzl a zen ve véku
18-33 let zjistila, ze u pacientd, ktefi
obdrzeli alespon jednu davku vakciny
proti HPV, byla prevalence oralni in-
fekce CtyFmi typy HPV o 88 % nizsi nez
u téch, ktefi ockovani nebyli (34).

Vedlejsim pfiznivym efektem profy-
laktické HPV vakcinace je i snizeni frek-
vence vyskytu abnormalniho vysledku
cytologického stéru z délozniho hrdla.
Sekundarné k tomu je mensi potfeba
dalsiho vySetfeni pacientek i redukce
obav z vysledku vysetfeni. U 153 250
divek narozenych mezi roky 1989
a 1993 ve Svédsku, které podstoupily
ve 23 letech Zivota v ramci screeningu
karcinomu délozniho hrdla cytologicky
stér, hodnotili autofi pozitivni predikci
(positive predictive value, PPV) nalezu
CIN 2+. U nevakcinovanych divek PPV
dosahovalo 69,9 % (95% Cl 67,9-71,9),
u vakcinovanych mezi 17.-22. rokem
Zivota 64,9 % (95% Cl 59,8-69,8)
a u vakcinovanych pred 17. rokem Zzi-
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vota 57,4 % (95% ClI 50,9-63,7). Pro
divky ockované pred 17. rokem Zivota
tak doslo ve srovnani s neockovanymi
ke snizeni PPV vzniku CIN 2+ 0 17 %
(95% Cl 7-26%) (35). DalSim pfiznivym
efektem vakcinace je redukce potreby
provedeni biopsie a konizace délozni-
ho hrdla. Tato skute¢nost je dulezita
mimo jiné i proto, Ze konizace déloz-
niho hrdla je vyznamné spojena se
zvySenym rizikem predcasného poro-
du. Podle Cochrainovy databaze se RR
predcasného porodu po konizaci po-
hybuje od 1,54 (95% Cl 1,09-2,18) do
4,91 (95% Cl 2,06-11,68) podle hloub-
ky kdnusu (36). Mezinarodni, randomi-
zovana, dvojité zaslepena studie dolo-
Zila u Zen ockovanych kvadrivalentni
nebo nonavalentni HPV vakcinou sni-
Zeni frekvence biopsie délozniho hrdla
095,1 % (95% Cl 92,6-97,0) a potieby
konizace délozniho hrdla o 97,8 %
(95% Cl 93,4-99,4) (18).

Pokryti cilové populace

Hlavnim cilem implementace HPV
vakcinace do ockovacich kalendari
ve viech zemich svéta zlistava snizeni
incidence karcinomu délozniho hrdla.
Na Gspésnosti vakcinacniho progra-
mu se podili nejen doloZena vysoka
acinnost profylaktickych vakcin, ale
predevsim podil ockovanych divek
v cilové populaci. V roce 2020 WHO
zahajila globalni strategii pro urych-
leni eradikace karcinomu délozniho
hrdla jako celosvétového problému
vefejného zdravi. WHO si stanovila
narocné cile s prioritou maximal-
ni plosné vakcinace proti HPV (37).
Cilem je dosazeni minimalné 90%
ukoncené vakcinace divek do 15. roku
Zivota. Samotné vysoké pokryti Zen-
ské populace by v takovém pripadé
pfineslo vyrazny benefit i pro chlapce
se signifikantnim poklesem vyskytu
vSech HPV asociovanych onemocnéni
u obou pohlavi (38, 39). Podle norské
prace by dosazeni 90% hranice plné
ockovanych divek mélo vétsi cinnost
na zdravi celé populace a bylo by lev-
néjsi nez 71% proockovanost obou
pohlavi (38).

Profylakticka HPV vakcinace byla
zahrnuta do ockovacich kalendari
ve vSech zemich Evropské unie, ale
podil ockovanych divek se v riiznych

statech velmi liSi. Nejtizivéjsi situace
je v Rumunsku, kde ma vysoka inci-
dence karcinomu délozniho hrdla za
nasledek i jednu z nevyssich Gmrtnosti
na karcinom délozniho hrdla v Evropé.
Od roku 2008 hradi mistni vlada HPV
vakcinaci pro divky ve véku 10-11 let.
Nejprve museli rodice divek vyjadrit
pisemny souhlas s vakcinaci, od roku
2009 staci souhlas dstni. Této moz-
nosti ale vyuZilo pouze 2,5 % divek
v pfislusné vékové kohorté. Rodice
uvadéli nékolik divodi pro odmitnuti
HPV vakcinace: 1) jedna se o experi-
ment na jejich détech; 2) déti jsou na
ockovani proti karcinomu délozniho
hrdla pfilis mladé; 3) vakcina zplso-
buje neplodnost; 4) kdyz je néco za-
darmo, tak to neni kvalitni; 5) hlavnim
divodem je zisk farmaceutickych fi-
rem; 6) vakcina zvySuje pravdépodob-
nost vzniku cervikalniho karcinomu
a (celem jeji aplikace je sniZit celo-
svétovou populaci (40). Vliv na rozsi-
feni HPV vakcinace ma i nabozenské
presvédceni populace. Skepticky pfi-
stup k vakcinaci se v zemi dosud ne-
podafilo zvratit a Rumunsko zlstava
nadale statem s minimalnim pokrytim
vakcinace a soucasné s velmi vysokou
incidenci karcinomu délozniho hrdla.
Pokryti cilové populace je velmi nizké
i v Polsku, kde dosahuje jen asi 10 %.
Siroké rozpéti pokryti mezi 27 % - 83 %
je v ruznych regionech lItalie a na-
opak nejvyssi (kolem 90 %) bylo do-
sazeno ve vlamské ¢asti Belgie (41).
| v USA byla béhem vakcinacéni kam-
pané v roce 2008 ockovana méné nez
¢tvrtina divek cilové populace (42).
V Japonsku byla bivalentni schvalena
v roce 2009 a kvadrivalentni v roce
2011. V roce 2013 byly HPV vakciny
zafazeny do vakcinacnich programu
a hrazeny pro divky ve véku 12-16 let.
Béhem proaktivnich opatfeni alespon
jednu davku obdrzelo kolem 70 % ci-
lové populace divek. Nanestésti byla
ale pomérné brzy zahajena negativni
kampan proti HPV vakcinaci s nekri-
tickou podporou medii. Od roku 2011
diky tomu pocet ockovanych prudce
klesal a v soucasnosti je ockovano jen
asi 1 % divek (43).

Od 1. dubna 2012 pro divky a od
roku 2018 také pro chlapce ve véku
13-14 lety je v Ceské republice HPV
vakcinace hrazena z prostfedki verej-
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ného zdravotniho pojisténi (7). V roce
2020 v CR tuto moznost vyuZilo 63,6 %
divek a 42,6 % chlapcu (44). Pfestoze
se incidence karcinomu diky organi-
zovanému screeningu zavedeném v CR
v roce 2008 kazdym rokem snizuje, ve
srovnani s vyspélym svétem zistava
stale vysoka. V roce 2018 bylo hlaseno
734 novych pripadu (incidence 13,6 na
100 000 Zen) a 346 Zen na tuto diagno-
zu zemrelo (45). Karcinom délozniho
hrdla se pres stadia prekanceroz vy-
viji roky aZz desetileti, svého prvniho
vrcholu navic dosahuje po 40. roce zi-
vota Zen. Proto se u nas vyznamnéjsi
efekt HPV vakcinace na jeho incidenci
projevi nejdfive s odstupem 25-30
let od zahajeni narodniho ockovaciho
programu.

DalSim faktorem, ktery miZze ovliv-
nit G¢innost HPV vakcin, je pocet apli-
kovanych davek. Touto problematikou
se zabyvala danska studie, ktera pra-
covala s (daji danského narodniho
vakcinacniho programu (46). Do studie
bylo zahrnuto 590 083 divek a Zen ve
véku 17-25 let. Celkem 215 309 (36 %)
bylo ockovano kvadrivalentni vakcinou
pred 16. rokem Zivota a z nich 40 742
(19 %) obdrzelo jednu nebo dvé davky.
Na zakladé analyzy dat od 5 561 Zen
s histologicky prokazanou zavaznou
prekancerozou délozniho hrdla au-
tofi vypocitali dc¢innost jedné davky
proti CIN 3 na 62 % (IRR 0,38; 95% Cl
0,14-0,98), dvou davek také na 62 %
(IRR 0,38; 95% Cl 0,22-0,66) a tfi davek
na 63 % (IRR 0,37; 95% CI 0,30-0,45).
Ucinnost vakciny byla vzhledem k poz-
déjsimu véku vakcinovanych sice men-
31, ale pocCet davek pfi kratkém obdobi
sledovani nehral vyznamnou roli (17,
46).

Zavér

Vysledky fady vysoce kvalitnich
studii v€etné randomizovanych a kon-
trolovanych placebem jasné dolozily
vyznamnou redukci onemocnéni aso-
ciovanych s HPV infekci u oc¢kovanych
jedinct. Diky narodnim vakcinaénim
programim lze v mnoha zemich do-
loZit pokles perzistentnich HPV infek-
ci, prekanceroz a kondylomat. Prvni
data ukazuji navic i pfimy dopad na
pokles incidence invazivnich karcino-
mu délozniho hrdla. Vyraznéjsi snizeni

incidence invazivnich karcinoml dé-
lozniho hrdla lze s ohledem na jeho
prirozeny vyvoj ocekavat u ockovanych
za 10-15 let.

Podporeno projektem UNCE 204065
Karlovy Univerzity v Praze.
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Od 1. 1. 2022 pIné hrazeny vsechny vakciny proti HPV véetné Gardasil®9.

Zkracena informace o pripravku Gardasil® 9 injekni suspenze v predplnéné injekéni stfikacce, 9valentni ockovaci latka proti lidskému papilomaviru (rekombinantni,
adsorbovana)

SlozZeni: Papillomaviri humani typi 6 proteinum L1 30 mikrogram Papillomaviri humani typi 11 proteinum L1 40 mikrogramd Papillomaviri humani typi 16 proteinum L1 60 mikrogram Papillomaviri humani typi 18
proteinum LT 40 mikrogramd Papillomaviri humani typi 31 proteinum L1 20 mikrogram{ Papillomaviri humani typi 33 proteinum L1 20mikrogramdi Papillomaviri humani typi 45 proteinum L1 20 mikrogram{ Papillomaviri
humani typi 52 proteinum L1 20 mikrogram( Papillomaviri humani typi 58 proteinum L1 20mikrogram( lidsky papilomavirus=HPV L1 protein ve formé viru podobnych astic vyrobeny v kvasinkdch (Saccharomyces cerevisiae
CANADE3C-5 (kmen 1895)) rekombinantni DNA technologif adsorbovany naamorfnim siran-hydroxyfosfore¢nanu hlinitémjakoadjuvanciu (0,5miligramu Al) Indikace: aktivni imunizaci jedincti ve véku od 9 let proti
ndsledujfcim HPV onemocnénim: premaligni éze a cervikdIni, vulvélni, vagindinia andInf karcinomy zpiisobené HPV typy obsazenymi v ockovaci ldtce; genitdIn bradavice (Condyloma acuminata) zplisobené specifickymi HPV
typy. Davkovani a zptisob podani: Jedinci ve véku 9 a7 14 let vcetné v dobé podanf prvnf injekce: Pripravek Gardasil 9 Ize podat podle dvoudavkového schématu (0, 6-12 mésicd). Druhd davka se md podat 5 a7 13
mésicll po prvni ddvce. Pokud je druhd ddvka poddna dfive nez 5 mésicli po prvni davce, vzdy se md podat treti ddvka. Pfipravek Gardasil 9 Ize podat podle tfiddvkového schématu (0, 2, 6 mésicti). Druhd ddvka se md podat
nejméné jeden mésic po prvni ddvce a tietf ddvka se méd podat nejméné 3 mésice po druhé davce. V3echny tfi ddvky maji byt poddny v prdbéhu jednoho roku. Jedinci ve véku 15 let a starsi v dobé podani prvniinjekce: Pfipravek
Gardasil 9 se mé podat podle tfiddvkového schématu (0, 2, 6 mésicti). Druhd ddvka se md podat nejméné jeden mésic po prvni davce a tetf ddvka se md podat nejméné 3 mésice po druhé ddvce. V3echny tfi davky majf byt
poddny v prdbéhu jednoho roku. Doporucuje se, aby jedind, kteff dostanou jako 1. ddvku pfipravek Gardasil 9, dokoncili 3dévkové ockovaci schéma pripravkem Gardasil 9. Potfeba posilovaci dévky nebyla stanovena. Studie se
smisenym (zaménitelnym) rezimem ockovacich létek nebyly s pfipravkem Gardasil 9 provedeny. Jedinci dfive ockovani v 3dévkovém schématu kvadrivalentni ockovaci ldtkou proti HPV typlm 6, 11, 16 a 18, mohou dostat 3
dévky pipravku Gardasil 9. Pediatrickd populace (déti ve véku < 9 let:) Bezpecnost a ticinnost pfipravku Gardasil 9 u déti ve véku méné nez 9 let nebyla stanovena. Populace Zen ve véku > 27 let: Bezpecnost a Gcinnost
pripravku Gardasil 9 u Zen ve véku 27 let a vice nebyla studovana. Ockovaci latku je nutno aplikovat intarmuskuldmf injekci (preferuje se oblast deltového svalu horf paze nebo hornf anterolaterdIni oblast stehna). Pripravek
Gardasil 9 nesmi byt aplikovan intravaskuldmé, subkutanné nebo intradermading. Ockovaci Idtka nesmf byt smichéna s Zadnou jinou ockovaci ldtkou ani roztokem v jedné injekénf stifkacce. Kontraindikace: Hypersenzitivita
na écivé ldtky nebo na kteroukoli pomocnou ldtku. Jedindi s hypersenzitivnf reakcf po predchozf aplikaci pifpravku Gardasil 9 nebo Gardasil/Silgard nesmi dostat pripravek Gardasil 9. Zvlastni upozornéni a opatieni
pro pouZiti: Musf byt k dispozici odpovidajici Iékafskd péce a dohled pro pfipad vzdcnych anafylaktickych reakci po poddni ockovaci Idtky. Zejména u dospivajicich miize v diisledku psychogenni reakce na vpich jehly dojit
po jakémkoliv ockovani, nebo dokonce i pfed nim, k synkopé (mdlobdm), nékdy doprovazené padem. Pfi probirdni se z mdlob se mohou objevit nékteré neurologické projevy, jako jsou pfechodné poruchy vidéni, parestezie a
tonicko-klonické pohyby koncetin. Proto majf byt ockovani jedinci sledovani priblizné 15 minut po podani ockovacilétky. U jedincti s akutnim zavaznym febrilnim onemocnénim je tieba ockovani odloZit. Méné zavazné infekce
jako mimy zdnét homich cest dychacich nebo horecka nizkého stupné nejsou kontraindikact kimunizaci. Stejné jako u jakékoliv ockovaci 1atky nemusi ockovani piipravkem Gardasil 9 zajistit ochranu vsem ockovanym. Ockovacf
|dtka chrdnf pouze proti onemocnénim, kterd jsou zplisobend typy HPV, na které je ockovaci ltka zaméfena. Proto je nezbytné i naddle pouzivat vhodné opatfent proti sexudiné pienosnym onemocnénim. Ockovaci ldtka je
pouze k profylaktickému pouziti a nemd Zadny (cinek na aktivniinfekci HPV nebo Klinicky prokdzané onemocnéni. Neni také urcena k prevenci progrese jinych zjistényich Iézf souvisejicich s HPV. Pripravek Gardasil 9 nezabrani
ézim zpdsobenym typem HPV obsazenym v ockovaci ltce u jedincli jiz infikovanych timto HPV typem v dobé ockovdni. ProtoZe 7ddnd ockovaci létka nemd 100% Gcinnost a pripravek Gardasil 9 neposkytne ochranu proti
vsem typtim HPV nebo proti infekci HPV pfitomné v dobé ockovani, zlistava cervikéIni screening kriticky ddleZity a musf probihat v souladu s lokalnimi doporucenimi. Nejsou k dispozici Zadné tdaje ohledné pouZitf pripravku
Gardasil 9 u jedincti s poruchou imunitnf odpovédi. Jedinci s poruchou imunitnf odpovédi v diisledku uzivanf icinné imunosupresivni 1écby, genetické poruchy, infekce virem lidské imunodeficience (HIV) nebo dalfch pficin
nemusi na ockovaci ldtku reagovat. U jedincti s trombocytopenif nebo jakoukouliv jinou poruchou srazlivosti musi byt tato ockovaci létka aplikovana s opatrnosti kvl moznému krvdceni po intramuskuldrni aplikaci. Nejsou k
dispozici Zddné Udaje tykajicf se bezpecnosti, imunogenity nebo (cinnosti, které by podpofily zaménitelnost pripravku Gardasil 9 s bivalentni nebo kvadrivalentni ockovaci ldtkou proti HPV. Interakce: Bezpecnost a
imunogenita u jedinct, kteff dostaliimunoglobuliny nebo krevni derivdty v pribéhu 3 mésicli pfed ockovanim nebyla v Klinickych studiich hodnocena. Pou7itf s dalSimi ockovacimi ldtkami: Gardasil 9 miiZe byt podén soucasné
s kombinovanou posilovaci (booster) ockovaci ldtkou obsahujicf difterii (d) a tetanus (T) bud's pertusf [aceluldmi komponenta] (ap) a/nebo s poliomyelitis [inaktivovand] (IPV) (ockovacilétky dTap, dT-IPV, dTap-IPV). Pouziti
s hormonélnf antikoncepci: V klinickych studiich 60,2 % Zen ve véku 16 az 26 let, kterym byl aplikovén pfipravek Gardasil 9, uzivalo v priib&hu ockovaci féze klinické studie hormondlni antikoncepci. Nezddlo se, ze by uzivan
hormonalni antikoncepce ovliviiovalo typové specifickou imunitni odpovéd'na pfipravek Gardasil 9. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Nejsou k dispozici zédné tdaje u lidf ohledné tcinku pripravku Gardasil 9 na fertilitu.
Studie na zvifatech nenaznacuji Skodlivé tcinky na fertilitu. Udaje ziskané z rozsahlého souboru téhotnych Zen (vice nez 1000 ukoncenjich téhotenstvi) nenaznacuji Zadné malformacni ticinky nebo fetdIni/neonatdInf toxicitu
piipravku Gardasil 9. Studie na zvifatech neprokazujf reprodukeni toxicitu. Nicméné tyto idaje nejsou povazovdny za dostacujici pro to, aby mohlo byt pouzitf pfpravku Gardasil 9 doporuceno v priibéhu téhotenstvi. Ockovani
musi byt odlozeno a7 po ukoncenf téhotensti. Pfipravek Gardasil 9 1ze béhem kojeni aplikovat. NeZadouci ticinky: Celkem 15 776 jedinctim (10 495 jedinc(i ve véku 16 a7 26 let a 5 281 dospivajicich ve véku 9 a7 15 let
pfi zafazen( do studie) byl poddn piipravek Gardasil 9. Nékolik jedincii (0,1 %) skoncilo kvilli nezddoucim tcink(im. Nejcastéjsimi nezadoucimi dcinky pozorovanymi po aplikaci pfipravku Gardasil 9 byly reakce v misté aplikace
injekce (84,8 % ockovanych jedincli v pribéhu 5 dnli po nékteré z ockovacich ndvstév) a bolest hlavy (13,2 % ockovanych jedincii v priibéhu 15 dni ndsledujicich po nékteré z ockovacich ndvstév).V jedné z téchto linickych
studif, kterd zahmula 1053 zdravych dospivajicich ve véku 11 az 15 let, se ukdzalo, Ze pokud doslo k aplikaci prvni davky pfipravku Gardasil 9 soucasné s posilovaci davkou kombinované vakciny proti difterii, tetanu, pertusi
[aceluldrni komponenta] a poliomyelitidé [inaktivované], bylo hléseno vice nezadoucich Gcinkd, jako jsou reakce v misté aplikace injekce (otok, erytém), bolest hlavy a pyrexie. Pozorované rozdily byly < 10 % a u vétsiny
subjektli byly hldené nezadouci cinky mimé az stiedni intenzity. Uchovavanis Uchovdvejte v chladnicce (2 °C—8 °C). Chrarite pfed mrazem. Uchovavejte predpInénou injekeni stiikacku ve vnéjsi krabicce, aby byl pfipravek
chrdnén pred svétlem. Pripravek Gardasil 9 musf byt po vyjmuti z lednice podén co nejdfive je to mozné. Stabilitnf tdaje naznacujf, Ze slozky vakciny jsou stabilni po dobu 96 hodin, pokud jsou uchovévany pfi teplotach od 8
°C do 40 °Cnebo po dobu 72 hodin, pokud jsou uchovévany pii teplotdch od 0 °C do 2 °C. Po uplynutf této doby musf byt piipravek Gardasil 9 pouzit nebo zlikvidovén. Tyto informace jsou urceny pouze pro zdravotnické
pracovniky v piipadé docasného teplotniho vjkyvu. Lékova forma: Injekeni susupenze v predplnéné injeken stifkacce. Cird tekutina s bilou srazeninou.Drzitel rozhodnuti o registraci: Merck Sharp & Dohme
B.V.Waarderweg 39 2031 BN Haarlem Nizozemsko*

Registracni cislo: EU/1/15/1007/002 Datum revize textu: 29.4.2022 RCN 000022765-CZ 000022053-(Z

*|8imnéte si, prosim, zmén v souhrnu informaci o pfipravku

Pro kohortu divek a chlapcii od dovrseného 13. do dovrseného 14. roku hrazeno z prostiedkii vefejného zdravotniho pojisténi.

Pro ostatni pacientky a pacienty neni hrazeno z prostiedkii veiejného zdravotniho pojisténi. Pfipravek je vazan na lékaisky predpis.

Diive nei pripravek piedepiSete, seznamte se, prosim, s tipinym souhrnem tidaijii o p¥ipravku. )
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e MSD Merck Sharp & Dohme s.r.0., Na Valentince 3336/4, 150 00 Praha 5, Ceskd republika, IC: 028462564 Vakcina proti lidskému papilomaviru
Tel.-+420 277 050 000, e-mail: dpoc_czechslovak@merck.com, www.MSD.cz [typy 6, 11,16, 18,31, 33,45, 52, 58]
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Ockovani téhotnych a kojicich Zen proti covidu-19 a dalsSim nakazam

Roman Chlibek
Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany, Hradec Kralové

Souhrn

Infekéni onemocnéni zeny v prubéhu téhotenstvi muze ohrozit nejenom matku, ale i plod a cely pribéh téhotenstvi.
V pfipadé covidu-19 bylo potvrzeno vyznamné vyssi riziko Gmrti, véetné Gmrti plodu, zavazného pribéhu infekce, rizika
predcasného porodu, potfeby akutniho cisarského fezu u téhotnych Zen v porovnani s béznou populaci. Podobné
zkusSenosti byly zaznamenany v predchozich koronavirovych pandemiich. Ockovani téhotnych Zen se stava stale
vyznamnéjsim ochrannym opatfenim. Radou odbornych spolecnosti je na zakladé mediciny postavené na dikazech
ockovaniv priibéhu téhotenstvi dorucovano. Nejvice se jedna o doporuceni k o¢kovani proti covidu-19, chfipce a Cernému
kasli. S prichodem konstrukcéné zcela nové generace mRNA vakcin byla jiz provedena rada klinickych i populaénich studii
dokladajicich dostate¢nou imunogenitu, bezpecnost a t¢innost ockovani téhotnych a kojicich Zen. Byl potvrzen transfer
materskych protilatek po ockovani na plod a prunik protilatek do materského mléka. Ockovani tak pfinasi ochranu
nejenom ockované matce, ale také jejimu novorozenci. Svoji roli hraje také spravné nacasovani ockovani. Vysledky studii
dosud nepotvrdily zavazny bezpecénostni signal u ockovani v pribéhu téhotenstvi. Ockovani téhotnych a kojicich zen by
se tak mélo stat jiz nedilnou soucasti bézné ockovaci praxe.

Klicova slova: téhotenstvi, ockovani, covid-19, chfipka, ¢erny kasel, bezpecnost, i€innost

Summary

Infectious disease in a woman during pregnancy can threaten not only the mother, but also the fetus and the entire
course of pregnancy. A significantly higher risk of death, including fetal death, severe course of infection, risk of
preterm delivery, and need for acute caesarean section in pregnant women compared to the general population
has been confirmed in the case of covid-19. Similar experiences have been reported from previous coronavirus
pandemics. Vaccination of pregnant women is becoming an increasingly important protective measure. By a number of
professional societies, based on evidence-based medicine, vaccination during pregnancy is being delivered. The most
common recommendations are for vaccination against covid-19, influenza and whooping cough. With the advent of a
new generation of mRNA vaccines, a number of clinical and population-based studies have already been conducted
demonstrating sufficient immunogenicity, safety and efficacy of vaccination in pregnant and breastfeeding women.
The transfer of maternal antibodies after vaccination to the fetus and the passage of antibodies into breast milk have
been confirmed. Thus, vaccination provides protection not only to the vaccinated mother but also to her newborn. The
correct timing of vaccination also plays a role. The results of studies have not yet confirmed a significant safety risk of
vaccination during pregnancy. Vaccination of pregnant and breastfeeding women should therefore become an integral
part of routine vaccination practice.

Keywords: gravidity, vaccination, covid-19, influenza, whooping cough, safety, efficacy

Uvod

Téhotenstvi je obdobi, které pfina-
Si velké zmény organismu a zvysSené
naroky na fadu organovych systeé-
mu, imunitniho nevyjimaje. V pribé-
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hu téhotenstvi dochazi ke zménam
v imunitnim systému Zen, dochazi
k poklesu CD4+ a CD8+ lymfocytd,
k poklesu nékterych zanétlivych cy-
tokint (1). Pfipadna infekce v prabé-
hu téhotenstvi mize ohrozit nejenom

Vakcinologie 2022;16(1):30-36

matku, ale i plod a vlastni prabéh
téhotenstvi. V pripadé onemocnéni
covid-19 bylo prokazano, Ze infekce
zpusobuje u téhotnych Zen 15x vétsi
riziko Gmrti v porovnani s kontrolni
skupinou Zen, 6x vyssi riziko zavaz-
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ného pribéhu nemoci, 14x Castéjsi
potfebu intubace pro dechové obtize
a dokonce 22x vétsi riziko predcas-
ného porodu (2). Infekce SARS-CoV-2
v dobé téhotenstvi je spojena s vys-
Sim rizikem Gamrti plodu (odds ratio
[OR] = 2,21), pfedCasnym porodem
(OR = 2,17), preeklampsii/eklampsii
(OR = 1,55) nebo rizikem nutnosti
akutniho porodu cisarskym fezem
(OR = 1,63) (3). Vy3si riziko zavazneé-
ho pribéhu onemocnéni covid-19
maji téhotné Zeny zejména ve tre-
tim trimestru téhotenstvi. Podob-
né zkuSenosti byly zaznamenany
v predchozich koronavirovych pan-
demiich. BEhem pandemie tézke-
ho akutniho respiracniho syndromu
(SARS) v roce 2002, ktera infikovala
vice nez 8 000 lidi ve 26 zemich, byla
amrtnost téhotnych 25 % a u 57 %
téhotnych Zen s infekci doslo k po-
tratu plodu. Publikace u téhotnych
Zen potvrzuji zvysené riziko pfije-
ti na jednotku intenzivni péce (10,5
vs. 3,9/1 000 pfipadd), nutnosti me-
chanické ventilace (2,9 vs. 1,1/1 000
pfipadd) a amrti (1,5 vs. 1,2/1 000
pfipadl) u téhotnych pacientek se
symptomatickou infekci covidu-19
ve srovnani s netéhotnymi Zenami (4,
5). Tehotné Zeny by mély byt pouceny
o rizicich infekce covid-19 a mély by
byt povaZovany za jednu z prioritnich
skupin pro ockovani.

Hlavnim cilem ockovani v téhoten-
stvi je chranit matku a jeji dité pred in-
fekénim onemocnénim. Kazdorocné na
svété zemre 700 000 déti mladsich jed-
noho roku véku z divodu infekéniho
onemocnéni, zejména pro pneumonie
a septické stavy. Zakladnim postula-
tem vSak nepochybné je, Ze ockovani
u téhotnych je podobné Gcinné jako
u bézné a zdravé populace. Zdaleka
nejvhodnéjsi je pomyslet na budouci
ochranu plodu jiz pred téhotenstvim
a aplikovat potfebna ockovani v dobg,
kdy jsou rizika spojena s ockovanim za-
nedbatelna. Mize vSak dojit i k situaci,
pro kterou je nutné ockovat i v prabé-
hu téhotenstvi. Divodem pro ockovani
v téhotenstvi je zpravidla zvysené rizi-
ko infekce nebo obecné zhorsena epi-
demiologicka situace v dané lokalité ¢i
jeji predpokladané zhorseni.

Klasickym pfikladem je sezonni
epidemie chripky. U chripky obecng,

a u zavaznych pandemickych forem
obzvlast plati, Ze v kombinaci s moz-
nou sekundarni bakterialni nakazou
mohou dramaticky snizit rezervni de-
chové kapacity téhotné Zeny, nebot
dychani zejména v tfetim trimestru
muze byt vyznamné ovlivnéno pfi-
tomnosti plodu. V nékterych pfipa-
dech muze byt ockovani v pribéhu
téhotenstvi benefitem nejenom pro
ockovanou matku, ale také pro jeji-
ho novorozence, ktery ziska materskeé
protilatky a je chranén do doby, nez
bude moci byt oCkovan vzhledem
k véku. To je priklad ockovani téhot-
nych Zen proti cernému kasli, ockovani
proti chripce nebo proti covidu-19.

Strategie ocCkovani téhotnych Zen
proti cernému kasli byla na zakladé
doporuceni odborné spole¢nosti v CR
schvalena Narodni imunizacni komisi
(NIKO) jiz v roce 2015. Téhotné Zeny
je podle této strategie doporuceno
ockovat jednou davkou kombinované
vakciny proti pertusi, diftérii a teta-
nu (vakcina Tdap) béhem téhotenstvi,
idealné v tfetim trimestru. Zenam, kte-
ré nebyly ockovany béhem téhoten-
stvi, je doporuceno ockovani jednou
davkou vakciny Tdap co nejdfive po
porodu, aby se minimalizovalo riziko
pfenosu pfipadného onemocnéni na
novorozence. Ockovani proti cernému
kasli v téhotenstvi je — v porovnani se
strategii oc¢kovani blizkych kontaktd
novorozencu (tzv. kokon strategie)
nebo ockovani zen po porodu, pfipad-
né kdykoli v dospélosti — nejacinnéj-
$i metodou prevence cerného kasle
u kojencd.

Pomérné dalSim ¢astym divodem
ockovani v téhotenstvi mize byt cesta
do exotické zemé. Obecné se cestova-
ni do exotickych zemi téhotnym z di-
vodu vyssiho rizika infekce nedoporu-
Cuje. K rozhodnuti o tom, zda ockovat,
nebo neockovat téhotnou Zenu pred
cestou do exoticke krajiny, napomaha
epidemiologicka situace cilové ob-
lasti. Ockovani je vhodné konzultovat
s centry cestovni mediciny a tropic-
kych nemoci a postupovat pfisné in-
dividualné se zvazenim konkrétni miry
rizika ve vztahu k lokalité i predpokla-
danym aktivitam v misté pobytu.

Riziko poskozeni vyvijejiciho se
plodu béhem gravidity vlivem aplika-
ce vakcin je vice teoretické nez sku-

teCné. Neexistuji presvédcivé duka-
zy negativniho vlivu inaktivovanych
virovych nebo bakterialnich vakcin,
mRNA vakcin ¢i toxoid na plod. Ve
vétsiné pfipadd, kdy existuje vysoké
riziko infekéni expozice, pfinos vak-
cinace gravidni Zeny prevazuje nad
potencialnim rizikem poskozeni Zeny
nebo jejiho plodu, které je spise ne-
pravdépodobné.

Presto kolem ockovani v téhoten-
stvi a béhem kojeni stale pretrvava
mezi nékterymi [ékafi nejistota a oba-
va. Nékteri lékari téhotenstvi stale
povaZzuji za neprekrocitelnou bariéru
ockovani a maji strach z aplikace vak-
cin t&hotné Zené. Castokrat dochazi
k situacim, kdy maji téhotné Zeny po-
drobné nastudovana posledni Ceska
i svétova doporuceni, na zakladé kte-
rych se rozhodnou pro ockovani, a lé-
kaf jim odmita vakcinu aplikovat. Ze
strachu a z neznalosti. Pfitom se dnes
jiz bézné ockuji téhotné Zeny proti
chfipce, cernému kasli, tetanu, vztekli-
né nebo nové také proti covidu-19.

Nejvice Gdaju a dat o bezpecnosti
ocCkovani v pribéhu téhotenstvi a ko-
jeni jak pro matku, tak pro plod je
v pripadé ockovani proti covidu-19.
Jsou pfipady, kdy je oCkovani nabid-
nuto a doporuceno zené v pribéhu
jejiho téhotenstvi, ona odmitne, a pak
koronavirova infekce zkomplikuje pri-
béh jejiho téhotenstvi. Z nékterych
zemi jsou jiz hlaseny pripady one-
mocnéni v poslednim trimestru té-
hotenstvi s imrtim neockované Zeny
bezprostredné po porodu. To je ale
svobodna volba a rozhodnuti dané
Zeny. Jina situace nastava, pokud lé-
kar odmita ockovat téhotnou Zenu,
prestoZe o to Zadala. Téhotné Zeny
nemaji proti Zenam ve stejné vékoveé
skupiné vyssi vnimavost k infekénim
onemocnénim, nicméné nakaza u nich
mUze mit zavaznéjsi pribéh. Medicina
zalozena na dukazech pro ockovani
v téhotenstvi je jiz dnes vyznamné sil-

v pocatcich ockovani.

Kategorie mozného pouziti vakcin
v téhotenstvi

Kazdou vakcinu s potencialnim vyu-
Zitim pro ockovani v téhotenstvi lze
zaradit do jedné z péti kategorii A, B,
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C, D nebo X na zakladé rizik repro-
dukénich a vyvojovych nezadoucich
ac¢inkd. V ramci zakladnich pravidel
ockovani téhotnych Zen lze rozlisit
Ctyfi situace, pfi kterych ockovani:

1. Je doporuceno - v tomto pri-
padé by vSechny téhotné Zzeny mély
byt ockovany. Prikladem je ockovani
inaktivovanou vakcinou proti chfipce,
pertusi (kombinovana vakcina Tdap)
nebo proti covidu-19.

2. Neni kontraindikovano - rutin-
ni ockovani téhotnych Zen je mozné.
Prikladem je ocCkovani proti tetanu
nebo virové hepatitidé typu B.

3. Je relativné kontraindikovano -
ockovani maze byt provedeno pou-
ze v prFipadé, Ze jeho pfinos je vyssi
nez riziko mozného poskozeni plodu.
Prikladem je ockovani proti virové
hepatitidé A, pneumokokovym one-
mocnénim, klisStové encefalitidé, proti
Zluté zimnici pfi cestovani do vysoce
endemickych oblasti nebo postexpo-
zicni vakcinace proti vztekliné.

4. Je prisné kontraindikovano -
ockovani by nemélo byt provedeno
v Zadném pripadé. Prikladem je ocko-
vani zivou vakcinou proti varicele, Zi-
vou vakcinou proti pasovému oparu
nebo proti spalnickam, zardénkam
a priusnicim, pfipadné Zivou intrana-
salni vakcinou proti chfipce. Dojde-li
k vakcinaci Zeny proti varicele, o jejiz
gravidité se béhem ockovani nevédé-
lo, pfipadné Zena otéhotnéla béhem
Ctyf tydnl po vakcinaci, méla by byt
tato Zena poucena o nutnosti zvySené-
ho sledovani vyvoje plodu béhem své
gravidity a nutnosti kontrol v téhoten-
ské poradné. Ockovani proti planym
nestovicim béhem gravidity by nemé-
lo byt povaZovano za divod prerusit
téhotenstvi. Gravidnim Zenam, které
dosud plané neStovice neprodélaly
a jsou k infekci vnimavé, se doporu-
Cuje pri kontaktu s varicelou aplikace
specifického anti-VzV globulinu (VZIG).
Pfinos vakcinace kojici Zené by mél
byt disledné zvazen a vétsinou neni
ockovani doporucovano.

Medicina zalozena na dukazech
pro oc¢kovani v téhotenstvi

Vysledky studii potvrdily, Ze ockovani
proti covidu-19 v téhotenstvi je moz-
né. Kdykoli v pribéhu téhotenstvi,
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bez ohledu na trimestr téhotenstvi
¢i gestacni tyden. Bylo potvrzeno,
Ze dochazi k transferu protilatek po
ockovani z matky na plod. Ockovanim
tak ziska ochranu nejenom ockova-
na matka, ale také jeji novorozenec.
Maze tak byt chranén v obdobi, kdy
jeho vakcinace neni mozna. | pres
pokracujici vyzkum a vyvoj vakcin
proti covidu-19 to vypada, Ze nebude
Zadna vakcina pro kojence do Sesti
mésict véku k dispozici. Dosud zad-
na studie nehodnotila ockovani proti
covidu-19 u déti mladSich Sesti mési-
cu. S pfichodem novych variant koro-
naviru, zejména nové varianty omik-
ron, ktera jiz byla potvrzena také v CR,
nelze vyloucit, Ze nakaza covidem-19
né téch nejmensich.

Prvni studie také potvrdily moz-
nosti pfenosu protilatek do materské-
ho mléka. Proto je ockovani téhotné
nebo kojici Zeny dalsi moznosti navo-
zeni séroprotekce novorozence a ko-
jence. Dosud v zadné studii nebyla
zjiSténa mRNA souvisejici s vakcinaci
v matefském mléce a nebyl identifi-
kovan zadny vérohodny mechanismus
poskozeni novorozence. Vakciny mRNA
proti covidu-19 vyvolaly robustni pro-
tilatkovou imunitu u téhotnych a ko-
jicich Zen s imunogenicitou a reakto-
genitou podobnou jako u netéhotnych
Zen. Vakcinou indukovana imunitni
odpovéd byla v nékterych studiich
dokonce vyznamné vétsi nez reakce
na prirozenou infekci. VSechny titry
protilatek byly vyssi nez titry vyvola-
né infekci SARS-CoV-2 béhem tého-
tenstvi. 1gG specifické protilatky proti
SARS-CoV-2 po ockovani byly pfitom-
ny ve vSech vzorcich pupecnikové krve
a matefského mléka. Byl tak zazname-
nan prenos protilatek na novorozence
prostrednictvim placenty a materskeé-
ho mléka. Ockovani téhotnych a koji-
cich Zen by tak mohlo poskytovat jak
maternalni, tak neonatalni ochranu
pred onemocnénim covid-19.

Bezpecnost ockovani

Studie posuzujici bezpecnost mRNA
vakcin  vyrobcl  Pfizer-BioNTech
(Comirnaty) a Moderna (Spikevax)
u 35 691 téhotnych Zen ve véku 16-54
let v USA nezjistila zadna zvysSena ri-

zika pro téhotenstvi, porod nebo no-
vorozence (6). K predéasnému porodu
u ockovanych téhotnych Zen doslo
v 9,4 % pripadi ve srovnanis 8-18 %
bézné incidence u neockované popu-
lace. Podobné bylo riziko spontanniho
potratu u Zen ockovanych v téhoten-
stvi srovnatelné s béznou neockova-
nou populaci (12,6 % vs. 10-26 %).
Takeé vyskyt vrozenych anomalii novo-
rozencd u ockovanych Zen se neliSila
od bézné populace (2,2 % vs. 3 %).
Ani obavy z moznych febrilnich re-
akci téhotnych Zen na ockovani ne-
jsou na misté. Horecka 38 °C a vice
se vyskytovala u necelého 1 % ocko-
vanych téhotnych Zen po prvni dav-
ce a u 8 % po druhé davce, a to jak
po vakciné Pfizer, tak Moderna. Podil
komplikovanych téhotenstvi, po-
Skozeni plodu a novorozence (napf.
predcasny porod, mala velikost plodu
vzhledem ke gesta¢nimu véku, vroze-
né anomalie a novorozenecka umrti)
mezi Ucastnicemi s dokoncenym té-
hotenstvim byl podobny jako v regis-
tru publikované vyskyty u téhotnych
populaci studovanych pred pandemii
covidu-19 (7). Incidence mrtvé naro-
zenych déti u Zen po aplikaci jedné
nebo vice davek vakciny (3,78/1 000
Zen) byla srovnatelna s vyskytem u ne-
ockovanych téhotnych Zen (3,9/1 000
Zen). Také podil novorozenci s nizkou
porodni hmotnosti byl u Zen ockova-
nych v téhotenstvi srovnatelny s po-
dilem u neockovanych téhotnych Zen
(5,12 % vs. 5,37 %). Podil ockovanych
Zen, které porodily v fadném termi-
nu novorozence s normalni porodni
hmotnosti, byl zcela srovnatelny s po-
dilem u neockovanych zen (91,8 %
vs. 91,5 %). Podil ockovanych Zen
s predcasnym, velmi predcasnym
nebo extrémné predCasnym poro-
dem byl 5,88/1,46/0,90 % ve srovnani
$5,9/1,77/1,26 % u neockovanych Zen.

Bezpecnost ockovani bez ohledu
na trimestr ockovani potvrdila dalsi ze
studii (8). Observacni izraelska studie
s 539 téhotnymi Zenami potvrdila, Ze
nebyly nalezeny signifikantni rozdily
v Cetnosti nezadoucich acinkl podle
toho, zda byla vakcina podana béhem
prvniho, druhého nebo tretiho tri-
mestru téhotenstvi, s vyjimkou lokalni
bolesti nebo otoku, ktery byl vyznam-
né méné casty po prvni davce pfi po-
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dani béhem tretiho trimestru t€hoten-
stvi, a déloznich kontrakci, které byly
vyznamné Castéjsi po druhé davce pfi
podani béhem tfetiho trimestru (9).
Mira porodnickych komplikaci, véetné
déloznich kontrakci (1,3 % po prvni
davce a 6,4 % po druhé davce), vagi-
nalniho krvaceni (0,3 % po prvni dav-
cea 1,5 % po druhé davce) a predpo-
rodni ruptury blan (0 % po prvni davce
a 0,8 % po druhé davce), byla po
ockovani velmi nizka. Podobné norska
studie nenasla zadné dikazy o zvy-
Seném riziku ockovani v téhotenstvi
a doplnila zjisténi z jinych studii pod-
porujicich ockovani proti covidu-19
bé&hem téhotenstvi (10).

Imunogenita ockovani

Kohortova americka studie potvrdila
vysokou imunogenitu vakcin u téhot-
nych Zen. Protilatkova odpovéd po
ockovani byla v téhotenstvi dokon-
ce vysSi nez po prodélané priroze-
né infekci, coz bylo potvrzeno takeé
v dalSich studiich (11, 12, 13). Titry
protilatek vyvolané vakcinou byly
ekvivalentni u téhotnych a kojicich
Zen ve srovnani s netéhotnymi Zena-
mi. VSechny titry byly vyznamné vys-
Si nez titry vyvolané tézkym akutnim
respiracnim syndromem SARS-CoV-2
béhem téhotenstvi (p < 0,0001).
Protilatky indukované vakcinou byly
pfitomny také ve vsech vzorcich pu-
pecnikové krve a matefského mléka.
Mezi skupinami téhotnych a netéhot-
nych Zen nebyly zaznamenany zad-
né rozdily v reaktogenité nebo bez-
pecnosti ockovani. Studie potvrdily,
Ze prenatalni ockovani proti SARS-
-CoV-2 vyvolava adekvatni matefskou
sérologickou odpovéd a ma potencial
poskytnout ochranu novorozencim
prostfednictvim transplacentarni-
ho prenosu protilatek indukovanych
vakcinou (11, 14, 15, 16). Detekce va-
zebnych a neutralizacnich protilatek
v kojenecké pupecnikové krvi nazna-
Cuje Gcinny transplacentarni pfenos
matefrskych protilatek. Ockovani v té-
hotenstvi indukuje tvorbu funkénich
anti-S specifickych 1gG protilatek
v matefrské krvi. Tyto protilatky jsou
detekovatelné v pupecnikové krvi pfi
porodu (11, 17). Jejich titry koreluji
s titry protilatek matky (15).

Ucinnost ockovani

V ramci provedené observacni kohor-
tové studie v Izraeli byla potvrzena
vysoka Gcinnost ockovani proti covi-
du-19 u téhotnych zen (18). Z celko-
vého poctu necelych 39 000 ockova-
nych Zen starsich 16 let véku bylo do
této studie zafazeno 10 861 Zen ocko-
vanych v pribéhu téhotenstvi a stejny
pocet neockovanych téhotnych Zen
jakoZto kontrolni skupina. VSechny
zarazeneé Zeny byly pred vstupem do
studie anamnesticky SARS-CoV-2 na-
ivni. OCkovanym téhotnym Zenam byly
aplikovany dvé davky mRNA vakciny
Comirnaty. Zeny byly ockované v riiz-
nych trimestrech téhotenstvi, 26 %
bylo ockovano v prvnim trimestru,
48 % v druhém a 26 % v tretim tri-
mestru téhotenstvi. Odhadovana
Gcinnost ockovani v obdobi 7-56 dni
po druhé davce vakciny proti jakékoli
zdokumentované infekci covidu-19
byla 96% (95% IS 89-100 %), pro-
ti symptomatické infekci covidu-19
byla G¢innost 97% (95% 1S 91-100 %)
a proti zavaznému priabéhu spojené-
mu s hospitalizaci byla pak Gcinnost
ofkovani 89% (95% IS 43-100 %).
U¢&innost ockovani téhotnych Zen tak
byla podobna acinnosti ockovani
v bézné dospélé populaci.

Nacasovani ockovani v téhotenstvi

Sledovanim téhotnych Zen ockova-
nych mRNA vakcinou proti covidu-19
ve tfetim trimestru téhotenstvi byl
potvrzen transplacentarni prenos
specifickych 1gG protilatek z matky na
plod (15). Do této prospektivni studie
bylo celkem zarazeno 27 téhotnych
Zen ockovanych prvni davkou vakciny
v 31.-35. gestacnim tydnu. Vétsiné te-
hotnych Zen byly aplikovany dvé dav-
ky vakciny, vakcina Comirnaty (68 %
Zen) nebo vakcina Spikevax (18 %
Zen), u Ctyf Zen nebyla pouzita vak-
cina znama. Hladiny protilatek v ma-
tefské a kojenecké (pupecnikoveé) krvi
byly srovnatelné. VSichni novorozenci
méli detekovatelné specifické proti-
latky I1gG v dobé porodu, s vyjimkou
tFi déti dvou matek, kterym byla vak-
cina aplikovana méné nez tfi tydny
pred porodem. Byla zaznamenana
asociace mezi odstupem ockovani od

terminu porodu a pomérem prenosu
protilatek, méreno jako détske ver-
sus materské IgG. Primérny pomér
prenosu protilatek z matky na dité
byl 0,4-1,6. Cim vétsi byl casovy ro-
zestup (byl hodnocen rozestup 2-12
tydnt) ockovani od porodu, tim k vét-
Simu prenosu protilatek dochazelo.
Proto spravné nacasovani ockovani
v pribéhu téhotenstvi miuze mit svij
vyznam. V pfipadé ockovani proti
covidu-19 v téhotenstvi byl pomér
prenosu protilatek z matky na plod
nizsi, nez bylo prokazano pri ocko-
vani proti pertusi v téhotenstvi
(1,19-1,36), na druhou stranu vyssi
nez prenos postinfekénich protilatek
z matky na plod (0,15-1,29) (19, 20).

Cekani na nejvhodnégjsi trimestr
nebo dokonce na obdobi tésné pred
¢i po porodu znamena, ze riziko na-
kazy SARS-CoV-2 miZe ohrozit neje-
nom zdravi téhotné Zeny, ale celého
téhotenstvi. Izraelska studie dokon-
ce prokazala, Ze pokud se ockuje az
v obdobi mezi 32. a 36. tydnem té-
hotenstvi, pak koncentrace specific-
kych anti-SARS-CoV-2 protilatek v séru
novorozence je nizsi az o 40 %, nez
kdyZz se ockuje v drivéjSim obdobi
téhotenstvi (21). V této prospektivni
observacni studii bylo zafazeno cel-
kem 171 téhotnych Zen, median véku
byl 31 let, z nichz 49 % bylo ocko-
vano mRNA vakcinou Comirnaty od
firmy Pfizer hned na pocatku treti-
ho trimestru téhotenstvi a 51 % pak
v pozdni fazi tohoto trimestru. Séra
z materské a pupecnikové krve byla
odebrana po terminu porodu po pre-
natalni vakcinaci, pficemz prvni davka
vakciny byla aplikovana mezi 27. a 36.
tydnem téhotenstvi. Hladiny 1gG pro-
tilatek a neutralizacni schopnost spe-
cifické pro SARS-CoV-2 spike protein
(S) a receptor vazajici doménu (RBD)
byly hodnoceny ve vzorcich matefské
a pupecnikoveé krve. Vysledky naznaci-
ly, Ze ¢asna imunizace na pocatku tre-
tiho trimestru téhotenstvi (v 27.-31.
gestacnim tydnu) ma vliv na maxi-
malizaci transplacentarniho prenosu
protilatek a poskytnuti dostatecné sé-
roprotekce v raném kojeneckém véku
v porovnani s ockovanim v pozdéjsim
obdobi trimestru (v 32.-36. gestacnim
tydnu). Nejvyssich hladin protilatek
dosahli novorozenci matek, které byly
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oCkované mezi 21. a 31. gestacnim
tydnem (median koncentraci proti-
latek byl 9 620 AU/ml), v porovna-
ni s novorozenci matek ockovanych
v pozdéjsich fazich trimestru (median
koncentraci protilatek byl 9 697 AU/
ml). Pomér hladin transplacentarnich
neutralizacnich protilatek byl také
vyssi po Casné vakcinaci oproti vak-
cinaci pozdni v pribéhu tretiho tri-
mestru, s medianem 1,9 versus 0,8.
Da se ocekavat, podobné jako napfi-
klad u ockovani proti ¢ernému kasli
v téhotenstvi, Ze z hlediska transfe-
ru protilatek na plod a novorozence
bude nejvhodnéjsi ockovani v tretim
trimestru. Ockovani na pocatku tre-
tiho trimestru téhotenstvi tak posili
novorozeneckou séroprotekci. V dobé
silici epidemie a vysokeé cirkulaci ko-
ronaviru v populaci, zejména s ohle-
dem na zdravi Zeny, je vSak zadouci
a mozné ockovani kdykoli v pribéhu
téhotenstvi.

Podobné jako u ockovani proti
covidu-19 v téhotenstvi ma svij vy-
znam nacasovani ockovani také v pfi-
padé ockovani téhotnych Zen proti
pertusi. Jako nejefektivnéjsi se jevi
ockovani béhem tretiho trimestru té-
hotenstvi, v obdobi mezi 28. a 36. tyd-
nem téhotenstvi. Pfi ockovani v tomto
obdobi dochazi k pfenosu nejvyssich
hladin protilatek na plod. K pfenosu
protilatek dochazi také materskym
mlékem pfi kojeni. OC¢kovani v tom-
to obdobi se ukazalo efektivnéjsi nez
ockovani Zen po porodu. Sledovani
a doposud provedené studie potvr-
dily bezpecnost ockovani u téhot-
nych Zen a také u jejich narozenych
déti (22, 23). Ve Spojeném kralovstvi,
kde rutinné ockuji téhotné Zeny jiz od
roku 2012, zaznamenali pozitivni efekt
této strategie na vyskyt cerného kasle
u malych déti.

0ckovani versus pfirozena infekce

Vysledky nékterych studii potvr-
dily vyznamné delSi pretrvavani
specifickych protilatek u kojenci
ockovanych matek proti covidu-19
v prubéhu téhotenstvi v porovnani
s pretrvavanim protilatek po prodé-
lané infekci matky v pribéhu tého-
tenstvi covidem-19. V prospektivni
klinické studii byly hodnoceny Zeny
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ockované mRNA vakcinou nebo in-
fikované SARS-CoV-2 ve 20.-32.
gestanim tydnu téhotenstvi (24).
Protilatky byly vySetfované jak v ma-
tefské, tak pupecnikové krvi. Zaroven
byly analyzované protilatky v krvi
kojenct ockovanych, nebo v pribé-
hu téhotenstvi infikovanych matek.
Kojenecké vzorky byly vySetfovany
dva a Sest mésicu po jejich naroze-
ni. Celkem bylo vysetfeno 77 ocko-
vanych téhotnych Zen, 12 téhotnych
Zen se symptomatickou infekci covi-
du-19 a 49 kojenct ockovanych ma-
tek spolu s 12 kojenci infikovanych
matek. Vakcinované matky mély stati-
sticky vyznamné vyssi titry protilatek
(p < 0,001) pfi porodu v porovnani
s infikovanymi matkami - 2,03 versus
0,65 optické density (OD 450-570).
Podobnych vysledkl bylo dosazeno
z pupecnikové krve - 2,17 versus 1.
Mezi kojenci o¢kovanych matek mélo
za dva mésice po narozeni 98 %
kojencli detekovatelné anti-S 1gG
protilatky. Po Sesti mésicich mélo
57 % kojenct narozenych ockovanym
matkam detekovatelné protilatky ve
srovnani s 8 % kojencl narozenych
infikovanym matkam. Tato studie zjis-
tila, Ze vétsSina déti narozenych mat-
kam ockovanym v téhotenstvi méla
pretrvavajici specifické protilatky
anti-S po Sesti mésicich ve srovnani
s détmi narozenymi matkam infiko-
vanym covidem-19 v pribéhu tého-
tenstvi. Limitaci této studie byl maly
pocet zafazenych kojencl a kratka
doba sledovani.

V jiné kohortoveé studii se 127 té-
hotnymi Zenami nebyly nalezeny du-
kazy infekce placenty a vertikalniho
prenosu infekce covid-19 z téhotné
Zeny na plod a bylo ukazano na nedo-
statecny vertikalni pfenos postinfekc-
nich protilatek z matky na plod (20).
Tyto nalezy potvrzuji vyznam a pfi-
nos ockovani proti nemoci covid-19
v téhotenstvi jako moznosti navozeni
protekce u novorozenct a kojencu pfi
nemoznosti ockovani v tlém véku.

Ockovani kojicich matek

V izraelské studii provedené s cel-
kem 84 kojicimi Zenami ocCkovany-
mi proti nemoci covid-19 s vyuZitim
mRNA vakcin bylo vySetfeno celkem

504 vzorkl materského mléka (25).
Studie potvrdila, Ze pFi ockovani koji-
cich Zzen dochazi k silné sekreci SARS-
CoV-2 specifickych IgA a IgG protilatek
do matefského mléka po dobu Sesti
tydnid po ockovani. Sekrece IgA byla
evidentni jiz dva tydny po vakcinaci,
po Ctyfech tydnech (tyden po druhé
vakciné) nasledoval prudky narust
IgG. Protilatky nalezené v materském
mléce téchto Zen vykazovaly silné
neutralizacni Gcinky, coZ naznacuje
potencialni ochranny Gcinek proti
infekci u kojencti ockovanych matek.
Primérné hladiny anti-SARS-CoV-2
specifickych IgA protilatek v mater-
ském mléce rychle vzrostly a byly vy-
znamné zvySeny dva tydny po prvni
davce vakciny, kdy bylo 61,8 % vzorkU
pozitivnich, cozZ se zvysilo na 86,1 %
jeden tyden po druhé davce vakci-
ny. Specifické protilatky IgG zistavaly
nizké po prvni davce vakciny, se zvy-
Senim za tyden po druhé davce, kdy
97 % vzorkl materského mléka zu-
stavalo pozitivnich na protilatky mi-
nimalné po dobu tfi tydnd po druhé
davce vakciny. Co je ale dulezité, zad-
na matka ani kojenec nezaznamenali
béhem obdobi studie zadné zavazné
nezadouci Gc¢inky ockovani.

Stanoviska odbornych spolecnosti

Na zakladé novych dat a védecké
evidence uznavané svétové odborné
spolecnosti (napf. American College
of Obstetricians and Gynecologists;
American Society for Reproductive
Medicine; Center for Disease Control
[CDC], USA; United Kingdom National
Health Service; Germany's Standing
Vaccination Commission [STIKO]; UK
Joint Committee on Vaccination and
Immunisation [JCVI] a fada dalSich)
doporucuji ockovani téhotnych a ko-
jicich Zen proti nemoci covid-19.
Béhem téhotenstvi byly jiz ockovany
vice jak stovky tisic téhotnych Zen,
vice jak 200 000 téhotnych Zen jen
v USA a UK. V Némecku provedli ana-
lyzu 21 000 ockovanych téhotnych
Zen. Po ockovani ani takto velkého
mnozstvi téhotnych Zen nebyly dosud
hlaseny vazné bezpecnostni signaly
Ci hrozby.

Také v Ceské republice bylo
3. Cervna 2021 vydano spolecné do-
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poruceni Ceské vakcinologické spolec-
nosti CLS JEP (CVS) a Ceské gynekolo-
gicko-porodnické spole¢nosti CLS JEP,
véetné Sekce perinatologie a fetoma-
ternalni mediciny, doporucujici ocko-
vani v téhotenstvi. CVS pak 15. zafi
2021 zaktualizovala své stanovisko
a rozsirtila doporuceni k ockovani bez
ohledu na trimestr téhotenstvi (26).
Prospéch z ockovani pro gravidni
Zeny vyrazné prevysuje teoretickeé ri-
ziko vakcinace, a proto se ockovani
téhotnych Zen doporucuje. Ockovat je
mozné v kterémkoli stadiu gravidity.
Neexistuji dukazy, Ze by bylo nutné
ockovani oddalovat na dobu po prv-
nich 12 tydnech téhotenstvi. Ockovani
je povazovano za ucinneé a bez zvyse-
ného rizika v jakékoli fazi téhotenstvi.

Rozhodnuti o ockovani proti
covidu-19 v téhotenstvi je urcité osob-
ni a individualni volbou téhotné Zeny.
Tomuto rozhodnuti by neméli lékafi
kvali své neznalosti branit. Ockovani
v téhotenstvi by zdravotnicti pracov-
nici méli naopak nabizet. Ockovani
je vhodné zejména u téhotnych Zen
s vys$Sim rizikem nakazy a u Zen se
zvySenym rizikem zavazného prubéhu
onemocnéni covid-19. Mezi tyto patfi
Zeny s alespon jednim rizikovym fak-
torem, mezi které patfi: vék nad 35 let,
obezita (BMI vice jak 35 kg/m?), diabe-
tes mellitus 1. nebo 2. typu, preexis-
tujici hypertenze, zavazna chronicka
a onkologicka onemocnéni, astma
bronchiale, srdecni onemocnéni, jako
je srdecni selhani, onemocnéni ko-
ronarnich tepen nebo kardiomyopa-
tie, chronicka obstrukéni plicni ne-
moc, imunokompromitovany stav po
transplantaci solidnich organu, au-
toimunitni onemocnéni (systémovy
lupus erythematodes, revmatoidni
artritida, roztrousSena skleroza, za-
nétlivé onemocnéni strev, Grabsova
choroba, psoriaza nebo psoriaticka
artritida, Addisonova choroba), srp-
kovita anémie.

Také ockovani proti cernému kasli
v pribéhu téhotenstvi je soucasti od-
bornych doporuceni. Narodni imuni-
zacni komise Ministerstva zdravotnic-
tvi CR (NIKO) jiz v roce 2015 schvalila
strategii ockovani téhotnych Zen pro-
ti pertusi také v CR. Téhotné Zeny je
doporuceno ockovat jednou davkou
kombinované vakciny proti pertusi,

difterii a tetanu (Tdap, vakcina s teta-
nickym toxoidem, se snizenym mnoz-
stvim difterického toxoidu a acelularni
pertusovou slozkou) béhem téhoten-
stvi, idealné v tfetim trimestru mezi
28. a 36. tydnem téhotenstvi. Zenam,
které nebyly oCkovany v téhotenstvi
proti pertusi, je doporuceno podani
jedné davky vakciny Tdap ihned po
porodu, aby se minimalizovalo riziko
prenosu onemocnéni na novorozence.
Ockovani téhotnych Zen proti cernému
kasli je v soucasné dobé preferovanou
strategii ochrany kojenci pred pertusi.
V porovnani s ,kokon strategii“ ocko-
vani osob v blizkém kontaktu s novo-
rozenci a kojenci nebo v porovnani se
strategii ockovani Zen po porodu nebo
preockovani v dospélosti je ockovani
téhotnych Zen (¢innéjsi a ekonomicky
vyhodnéjSi metodou prevence pertuse
u malych déti. Ve Spojeném kralovstvi
v obdobi 2012-2015 zemrelo 12 déti
na potvrzenou pertusi. 11 téchto déti
se narodilo neoc¢kovanym matkam.
Tato skutecnost jen potvrzuje vyznam
ockovani téhotnych Zen proti pertu-
si, které chrani nejenom novorozence
a kojence, ale také samotné matky.
Ceska vakcinologicka spole€nost
CLS JEP doporucuje také ockovani té-
hotnych Zen proti chfipce v kterékoli
fazi téhotenstvi a také vSem zenam,
které planuji téhotenstvi v pribéhu
chripkové sezony. Cilem ockovani je
ochrana téhotné Zeny a ochrana ko-
jence v prvnich Sesti mésicich Zivota,
kdy nemuze byt sam ockovan (27).

Zavér

Ockovani téhotnych Zen je bezpec-
né a dostatecné imunogenni. Jiz jsou
k dispozici vysledky studii se stov-
kami tisic téhotnych Zen, aniz by byl
potvrzen néjaky zavazny bezpecnosti
signal rizik ockovani v pribéhu tého-
tenstvi nebo riziko poskozeni plodu
a novorozence. Vakciny mRNA proti
covidu-19 stimuluji silnou humoralni
imunitu u téhotnych a kojicich Zen,
s imunogenicitou a reaktogenitou
podobnou té, ktera byla vypozoro-
vana u netéhotnych Zen. Imunitni
reakce vyvolané vakcinou byly v né-
kterych studiich dokonce statisticky
vyznamné vyssi neZ reakce na pfiro-
zenou infekci. Byl potvrzen prenos

protilatek prostfednictvim placenty
a matefského mléka, coz mize zajis-
tit imunitu také novorozenci ockova-
né matky. Neni divod pro odmitani
nebo neprovedeni ockovani proti
nemoci covid-19, pokud o to téhotna
Zena projevi zajem. Téhotnym Zenam
v riziku by ockovani proti covidu-19
mélo byt doporucovano vSemi lé-
kafi. Ockovani téhotnych Zen proti
covidu-19 by mélo byt soucasti bézné
péce o matku a plod v dobé epidemie
a mélo by byt zahrnuto do béznych
lécebnych standardi. Kojence a malé
déti ve véku do péti let neni moz-
né v soucasné dobé ockovat proti
covidu-19, proto je dllezité nabid-
nout pravé téhotnym Zenam moznost
prenatalni vakcinace. Tento pfistup je
jiz dobre zaveden a ovéren pro pre-
venci dalSich respiracnich nakaz, jako
je Cerny kasel a chripka.
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Etiketa pro lekare, zdravotniky
a pomahajici profese

Novinka z pera zkuseného autora knih o etike-
té je komplexnim dilem zahrnujicim vSechny
oblasti etikety svéta mediciny. Kniha vede lé-
kare, sestry a dalSi slozky zdravotnické profese
ke vstricnému, ohleduplnému a empatickému
chovani. Upozoriuje na dulezZitost spravneé
komunikace s klienty, protoze porozumeéni
sloviim lékare je predpokladem spoluprace.
Vztah pacienta a lékare je specificky, od pa-
ternalistické dospél k partnerské formé, ktera
akcentuje lidska prava, svobodnou volbu alter-
nativnich lécebnych moznosti i volbu lékare.

Autor vysvétluje, Zze hlavnim cilem komunika-
ce s pacientem je ziskani jeho ddvéry, nebot
jediné tak se bude pacient aktivné podilet na
leché, bude trpélivé snaset nezbytné procedu-
ry a podrobovat se lécebnému rezimu. Kniha
vénuje pozornost i oSetfovatelské praxi a so-
cialnim sluzbam jako navaznym a dopliujicim
oblastem primarni leCebné péce. Mezi tématy
najdeme i pravidla etikety pfi riznych pfrilezitostech, jichZ se lékafi Gcastni, zaklady etikety pfi kon-
taktnich situacich, spolecenskych akcich, recepcich, vecefich i kongresech.
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4 typy lidi

4 z nejéastéji se vyskytujicich
séroskupin N. meningitidis °

vakcina, ktera je pokryje*

CESTOVATELE!

KOJENCI

Zvolte JEDINOU konjugovanou vakcinu proti meningokokim ACWY, ktera
je schvalena pro pouZiti od 6 tydni véku bez horni vékové hranicets*!

ZKRACENA INFORMACE 0 PRIPRAVKU

Nimenrix prasek a rozpoustédlo pro injekcni roztok v predplnéné injekéni stfikacce. Konjugovand vakeina proti meningokokim skupin A, C, W-135aY.

Slozeni: Po rekonstituci 1 dévka (0,5 ml) obsahuje: Neisseriae meningitidis A polysaccharidum 5 g, Neisseriae meningitidis C polysaccharidum 5 pg, Neisseriae meningitidis W-135 polysaccharidum 5 pg, Neisseriae meningitidis Y polysaccharidum 5 pg; a dalSi pomocne (étky.
Antigeny konjugovany na proteinovy nosi tetanicky toxoid 44 . Indikace: Aktivni imunizace 0sob od 6 tjdni véku proti invazivnimu meningokokovemu onemocnéni zpusobenému Neisseria meningitidis skupiny A, C, W-135 8 Y. Dévkovani a zplisob podani: Zékladni imunizace
Détive veku od 6 tydnd do méné nez 6 mésicii 2 dévky, kazdé o objemu 0,5 ml, sintervalem 2 mésfct mezi dévkami. Kojenci od 6 mésicd, déti, dospivajicia dospélijednadévka 0,5 ml. UurGitjch osob ze véit dalsizakladni dévku vakeiny Nimenrix. Posilujici dévky: Udaje o dlouhodobé
perzistenci protilatek po ogkovani vakcinou Nimenrixjsou k dispozici az do doby 10 let po ockovani. Po dokonceni zakladniimunizace u détive veku od 6 tydnt do méné nez 12 mésict se ve 12 mésicich véku podava posilovaci davka sintervalem alespori 2 mésice od posledniho podani
vakeiny Nimenrix. U osob ve véku 12 mésicd a starsich, u kterych bylo zakladni ogkovani provedeno konjugovanou ¢i polysacharidovou meningokokovou vakeinou, lze podat vakeinu Nimenrix jako posilovaci dévku. Imunizace se provadi pouze intramuskularni injekei. Doporucené
misto aplikace injekce je u kojenci na anterolateralni strané stehna, ujedinci ve véku od 1 roku na anterolateralni strané stehna nebo do deltového svalu. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lécivé latky nebo na kteroukoli pomocnou Létku tohoto pipravku. Zvastni upozornéni:
Nimenrix se nesmi za Zadnjch okolnosti podévat intravaskulérné, intradermalné ani subkutanné. Ockovani je tfeba odlozit u osob trpicich zévazngm akutnim horecnatym onemocnénim. Lehka infekce, jako je napr. nachlazeni, by neméla byt dtvodem k odlozeni ockovani. Nimenrix je
treba podavat s opatrnosti 0sabam s trombocytopenit nebo s jakoukoli poruchou krevni srazlivosti. U osob s familidrnimi komplementovymi defici i (napr. deficience C5 nebo C3) a osob Lécenjch pripravky inhibujicimi terminalni aktivaci komplementu (napf. ekulizumab) hrozi
2vySenérizikoinvazivniho onemocnénizplisobeného Neisseriameningitidis séroskupin A, C, W-135aY, ato ikdyz sivytvoriprotilétky po ockovani vakcinou Nimenrix. Nimenrix poskytuje ochranu pouze proti Neisseria meningitidis skupiny A, C, W-135 Y a nechrni proti Zédnymjinjm
skupinam Neisseriameningitidis. K vyvolani protektivniimunitni odpovédi nemusi dojit u vsech ockovanjch osob. Lze ocekavat, ze u pacientt LéSenych imunosupresivy nebo u pacientd s imunodeficienci nemusi dojit k vyvolani odpovidajici imunitni odpovédi. Interakee: U kojenci (ze
Nimenrix podévatspolecne s kombinovanymi vakcinami DTaP-HBV-IPV/Hiba 10-valentni pneumokokovou kanjugovanou vakcinou. Od véku 1 roku Lze Nimenrix podavat spoleéné s jakoukaliz ndsledujicich ockovacich Latek: vakcina proti hepatitidé A (HAV) a hepatitidé B (HBV), vakcina
proti spalnickam, priusnicim a zardgnkam (MMR), vakcina proti spalnickam, priusnicim, zardénkam a planym nestovicim (MMRV), desetivalentni pneumokokova konjugovand vakcina nebo neadj dvakeina proti sezonni chfipce. Béhem druhého roku Zivota lze Nimenrix rovnéZ
podévatspolecne s kombinovanjmi vakcinami (DTaP) protizaskrtu, tetanua cernému kasli (acelularni pertuse), véetné kombinace vakcin DTaP s vakcinou proti hepalitidé B, détské obrné (inaktivovand vakcina) nebo Haemophilusinfluenzae typub, jako je vakcina DTaP-HBV-IPV/Hib
a13-vatentm’ﬁneumokukovou konjugovanouvakcmuu‘Ujedincﬁvevéku9ai25tetlzeNimenrixpoda’vatspmeénésbivatentm’vakcmouprotiUdskémupapimmaviru (typ 16.218), rekombinantni (HPV2). Kdykoli je to mozné, maji se vakcina Nimenrix a vakcina obsahujici TT, jako je
napr. vakcina DTaP-HBV-1PV/Hib, podavat spolecné, nebo|e treba pripravek Nimenrix podatalespon jeden mésic pred podanim vakciny obsahujici TT. Pokud se vakcina Nimenrix podava spolu s jinou injekéni vakeinou, je tieba vakeiny aplikovat do riznjch mist. Fertilita, téhotenstvi
akojeni: Nimenrix by se mél v téhotenstvia pfi kojeni pouzit, pouze pokud je to nezbytné nutné a mozné vjhody prevazi moznd rizika. Studie se zvitaty nenaznacuji primé ani neprimé Skodlivé acinky s ohledem na fertilitu. Neni zndmo, zda se Nimenrix vylucuje do materského miéka.
Nimenrix by se mé! pri kojeni pouZit pouze pokud mozné v{hody prevzi moznd rizik. Nezadouci ucinky: Velmi ¢asté: Otok, bolesta zarudnuti v misté vpichu, horecka, dnava, podrézdénost, ztréta chuti k jidlu, spavost, bolest hlavy. Profil lokélnich a celkovjch nezédousich dcinki
piipieuékuvénipuzéktadm’muékuvénihytpudnhny’prufilulnka’lnichacetknvy’chneiédnumnhu’éinkipozumvane’mupozékladm’mnéknvémvakninuuNimenrixsvy’jimknugaslrmnteslma’m{chpfiznakﬁ(prujem,zvracem’anevulnusl{, které byly ujedinci ve veku 6 leta starsich velmi
casté. Predavkovani: Nebyl hlésen zadny pripad predévkovani. Uchovavani: Uchovévejte v chladnicce (2°C - 8°C). Chraitte pred mrazem. Uchovavejte v pivodnim abalu, aby byl pripravek chranén pred svétlem. Baleni: Prasek vinjekeni (ahvicce (sklo typu I) se zétkou (butylové
pryZ) arozpoustédlo v predplnéné injekeni stiikacce se zétkou (butylové pryz). Velikost baleni 1 10, s jehlami nebo bez jehel. Na trhu nemusi byt k dispozici viechny velikosti baleni. Jméno a adresa drZitele mzhudnutiurzgistraci: Pfizer Europe MAEEIG, Boulevard de la Plaine
17,1050 Bruxelles, Belgie. Registracni Eislo: EU/1/12/767/001-004. Datum posledni revize textu: 31.03.2022 Vydej lécivého pripravku je vazan na (ékarsky predpis. Piipravek Nimenrix e hrazen  prostredki verejného zdravatniho pojistént pro osoby spliujici podminky dané
zakonem ¢.48/1997 Sb. v aktualnim znéni. Pred predepsanim (éku se, prosim, seznamte s dplnou informaci o pripravku.

Reference: 1. Souhrn Udaji o pripravku Nimenrix”. 2. Dbaibo G, Macalalad N, Aplasca-De Los Reyes MR, et al. The immunogenicity and safety of an investigational meningococcal serogroups A, C, W-135, Y tetanus toxoid conjugate vaccing (ACWY-TT) compared with a licensed meningococcal
tetravalent polysaccharide vaccine: a randomized, controlled non-inferiority study. Hum Vaccin Immunother. 2012;8(7):873-80. 3. Bermal N, Huang LM, Dubey AP, et al. Safety and immunogenicity of a tetravalent meningococeal serogroups A, C, W-135 and Y conjugate vaccine in adolescents and
adults. Human Vaccines. 2011:7:239-47. 4. Lupisan §, Limkittikul K, Sosa N, et al. Meningococcal polysaccharide A 0-acetylation levels do not impact the immunogenicity of the quadrivalent meningacoccal tetanus toxoid conjugate vaccine: results from a randomized, controlled phase IIl study
of healthy adults aged 18 to 25 years. Clin Vaccine Immunal. 2013;20(10):1499-507. 5. World Health Organization. Wkly Epidemiol Rec. 2011,86(47):521-540. Available at: www.who.int/wer/2011/wer8647.pdf. (Accessed January 2017.) 6. Metodicky postup k vykazovani ockovaniod 1. 6. 2022,
dostupne na: https://media.vzpstatic.cz/media/ Default/dokumenty/220601_metodicky-postup-ockovani.pdf. Stazeno 20. 6. 2022.

* Nimenrix” poskytuje ochranu pouze proti Neisseria meningitidis skupiny A, C, W-135 a Y. Tato vakcina nechrani proti Zédngm jingm skupindm Neisseria meningitidis. ' Riziko meningokokového onemocnéni u cestovateld se mize liit v zévislosti na destinaci, zpdsobu dopravy, typu ubytovani
adivodu cestovani / cilovych aktivitach. Prectéte si stavajici doporucent pro ockovani proti meningokokim pro cestovatele. ’Stud\esvakm’nouN\menﬂx"uka’zalypoktest\trusémvymbakterimdmchfrotitétekpmhMenApfipUuiit\' lidskeho komplementuv testu (hSBA). Klinicky vijznam poklesutitru
hSBA-MenA protilétek neni znam. U jedincd, ktefi dostali dévku pripravku Nimenrix” pred vice nez T rokem a ocekéva se u nich urcité riziko expozice Men, Lze zvait preotkovani posilovaci dévkou.  Perzistence protilatek byla hodnocena az do 5 let po ockovéni. Stejné jako u monovalentniho MenC
kompardtoru byl pribéhu Casu pozorovén pokles ttru protilatek. Klinicky vjznam poklesu titru protitatek neni zndm. U jedincd, ktefi byl ockovéniv batolecim véku a zlistévaii ve vysokém riziku expozice meningokokovému onemocnéni zpisobenému séroskupinami A, C, Wa Y, Lze 2véiit preoCkovéni
posilovaci dévkou. * Pokud se u batolat (ve véku 12-14 mésicti) ocekava riziko onemocnéni invazivnim meningokokovym onemocnénim v disledku expozice skupindm W a Y, je mozné zvézit podani druné davky pripravku Nimenrix” s odstupem 2 mésica. IO, invazivni meningokokové anemocnéni.
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Vyvoj v oblasti ockovani proti invazivnim meningokokovym
onemocnénim v Ceské republice

Jan Smetana
Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany, Hradec Kralové

Souhrn

Invazivni meningokokova onemocnéni predstavuji vysoce rizikové onemocnéni z divodu vysoké smrtnosti
a dlouhodobych nasledku. Proti onemocnéni se lze specificky chranit vyuzitim vakcinace. Dostupné jsou dvé skupiny
vakcin, vakciny proti meningokokim skupiny B a vakciny proti meningokokim skupin A, C, W a Y. Z divodu zajisténi co
nejsirsi miry protekce se doporucuje kombinované vyuziti obou typl vakcin.

Vyuziti vakcinace ovliviiuje nejenom doporuceni ockovani, ale i jeho dhrada. V Ceské republice je od 1. ledna 2022
zavedena plna Ghrada meningokokovych vakcin u definovanych vékovych skupin, u déti a adolescentt. Aktualné je
hrazena vakcinace proti invazivnim meningokokovym onemocnénim zpusobenym meningokokem skupiny B, je-li
ockovani zahajeno do dovrSeni 12. mésice véku nebo od dovrseni 14. do dovrseni 15. roku véku, a skupiny A, C, W
a 'y, je-li ockovani provedeno jednou davkou od dovrseni prvniho do dovrSeni druhého roku véku nebo od dovrseni
14. do dovrseni 15. roku véku. Hrazenou sluzbou je i ockovani provedené po uplynuti stanovenych termint, pokud
doslo k odloZeni aplikace jedné nebo vice davek ockovacich latek z divodu zdravotniho stavu o¢kovaného. Nadale plati
i Ghrada ockovani proti invazivnim meningokokovym onemocnénim u osob s definovanym zdravotnim rizikem.

Klicova slova: invazivni meningokokova onemocnéni, epidemiologie, ockovani, ihrada

Summary

Invasive meningococcal diseases are high-risk diseases due to high mortality and long-term consequences. Vaccination
protects against the disease. Two groups of vaccines are available, group B meningococcal vaccines and group A, C, W
and Y meningococcal vaccines. To ensure the widest possible level of protection, the combined use of both types of
vaccines is recommended.

The use of vaccination is affected not only by the recommendation of vaccination, but also its reimbursement. In
the Czech Republic, full reimbursement of meningococcal vaccines has been introduced since 1 January 2022 for
defined age groups, children and adolescents. Vaccination against invasive meningococcal diseases caused by group B
meningococcus is currently covered if vaccination is started before the age of 12 months or since the age of 14 years to
the age of 15 years, and groups A, C, W and Y if the vaccination is given as a single dose since the completion of the first
year of age to the completion of the second year of age or since the completion of the 14th to the completion of the
15th year of age. Vaccination is also reimbursed if it is performed after the stated deadlines, if the administration of one
or more doses of vaccines has been delayed due to the health condition of the vaccinee. Vaccination against invasive
meningococcal diseases in people with a defined health risk also reimbursed.

Keywords: invasive meningococcal diseases, epidemiology, vaccination, reimbursement

Epidemiologie invazivnich
meningokokovych onemocnéni

Jestlize se hovofi meningokokovych
nakazach a ochrané proti nim, maji se
na mysli zejména invazivni meningo-

kokova onemocnéni (IMO), ktera pred-
stavuji i v dnesni dobé s dostupnou
kvalitni intenzivni péci vysoce rizikova
onemocnéni. Smrtnost onemocnéni se
pohybuje az k 80 % u nelécenych pfi-
padl onemocnéni a v rozmezi 4-20 %

Vakcinologie 2022;16(1):39-44

u adekvatné lécenych pripadi (1).
A i kdyZ se jedna o relativné méné
Casté onemocnéni, praveé riziko amrti,
rozvoje komplikaci a dlouhodobych
zavaznych nasledkd, které postihuji az
20 % prezivsich, déla z IMO vyznamny

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022
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zdravotni problém (2-4). Napfriklad
v Evropské unii bylo v roce 2017 za-
znamenano 282 mrti, coz predstavu-
je smrtnost 10 %. Nejvyssi smrtnost
byla u pfipadd zplsobenych menin-
gokokem W (14 %), C (15 %), Y (8 %)
a B (7 %) (5).

Odhady udavaji kazdorocni celo-
svétovy vyskyt asi 1,2 milionu pfipa-
du IMO, které jsou spojené s 135 000
amrtimi (6). Incidence v Evropské
unii byla v roce 2017 celkem 0,6/100
000 obyvatel, coz predstavovalo po-
dobny stav jako v predchozich letech
2015 a 2016. Nejvyssi pocty pfipadi
byly v roce 2017 hlaseny z Francie,
Némecka, Spanélska a Spojeného kra-
lovstvi, kdyz predstavovaly 58 % ze
vSech hlasenych pfipadu. Z pohledu
prepocCtu na pocet obyvatel byla inci-
dence nejvyssi v Litvé (2,4/100 000),
Irsku (1,5/100 000), Nizozemi (1,2/
100 000) a Spojeném kralovstvi
(1,2/100 000). Ve vyskytu pripadu
byla patrna sezonalita onemocnéni
s vySSi incidenci béhem zimnich mé-
sicti (5). V Ceskeé republice byl v roce
2020 hlasen vyznamny pokles poctu
IMO na celkem 25 ptipadi (0,23/100
000) proti 49 pfipadim v roce 2019
(0,46/100 000). Celkem byla zazname-
nana tfi Gmrti, celkova smrtnost v roce
2020 stoupla na 12 % z 6,1 % zazna-
menanych v roce 2019 (7). Pficemz
podle aktualnich dat v roce 2021 doslo
k poklesu na pouze 11 pfipadi a ne-
bylo hlaseno Zzadné Gmrti v souvislosti
s IMO. Tento pokles v poslednich dvou
letech jde pravdépodobné na vrub
opatfenim nastavenym k omezeni cir-
kulace SARS-CoV-2 a omezeni vyskytu
onemocnéni covid-19 v poslednich le-
tech. Tento fenomén byl vypozorovan
i u jinych onemocnéni prenasenych
vzdusnou cestou.

Jako invazivni se tato onemocnéni
oznacuji proto, Ze jeho plvodce bakte-
rie Neisseria meningitidis (oznaCovany
jako meningokok) prechazi masivné
do krve a do riznych télesnych orga-
nt, kde zplsobuje zavazna postizeni.
Nejcastéjsi klinickou manifestaci je
meningitida (30-60 %) nebo sepse
(20-30 %) (8-10).

Meningokoky se podle polysachari-
du bunécného pouzdra rozlisuji do 13
skupin, z nichz naprostou vétsinu, az
95 % pripadl onemocnéni vyvolavaji

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022
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Graf 1 Distribuce séroskupin meningokoki u potvrzenych pfipadd IMO podle véku, EU/EEA,

2017 (5)

skupiny A, B, C, W, X a Y, pfiemz séros-
kupiny A, B a Cjsou plvodcem az 80 %
IMO. IMO se vyskytuji celosvétové, ale
z pohledu plvodce je vyznamné riizno-
rodé zastoupeni jednotlivych sérosku-
pin v riznych oblastech svéta. Zatimco
v Evropé a Severni Americe dominu-
j1 meningokoky skupiny B, napfiklad
v Africe se jedna zejména o skupinu W.
Je vSak nutné poznamenat, Ze vyskyt
a dominance séroskupin meningoko-
kd i v ramci jednotlivych statd je pro-
ménlivy jak ve vékovych skupinach, tak
i v pribéhu Casu.

Tento jev je popsan i v Ceské repub-
lice, kdyz u nas v pribéhu poslednich
desitek let bylo zaznamenano kolisani
poméru zastoupeni u dominantnich
meningokoki skupin B a C, kdy si obé
skupiny vyménily dominantni postave-
ni. V roce 2020 byly v Ceské republice
jako nejcastéjsi skupina hlaseny me-
ningokoky skupiny B. Proti roku 2019
doslo v roce 2020 k mirnému vzestupu
zastoupeni onemocnéni vyvolanych
meningokokem skupiny B z 37 % na
44 % a soucasné poklesu zastoupeni
onemocnéni vyvolanych meningokoky
skupiny C ze 43 % na 28 %. Soucasné
v roce 2020 doslo k mirnému vzestupu
zastoupeni meningokokl skupiny W na
8 % z 6 %. Skupina Y z(stala na stejné
hodnoté 4 % (7).

V Evropskeé unii byla v roce 2017
z 3 221 pfipadd IMO séroskupina zna-
ma u 92 % onemocnéni. Nejcasté;si
byly meningokoky skupiny B (51 %),
nasledované meningokoky Wa C (17 %
a 16 %). Séroskupina B byla dominant-

ni u vSech vékovych skupin pod 65 let
véku. Zajimavym fenoménem v letech
2013-2017 byl tfinasobny narust pfi-
padl zpusobenych séroskupinou W,
pricemz vyskyt séroskupiny Y byl re-
lativné stabilni (5). Z pohledu jednotli-
vych vékovych skupin bylo zastoupeni
jednotlivych séroskupin rizné. Zatimco
u nejmladsich déti dominovala séro-
skupina B, s nartstem véku jeji domi-
nance klesala, i kdyz ve vétSiné véko-
vych skupin stale prevazovala (graf 1).
Zdrojem nakazy je u IMO vzdy clo-
vék, nemocny nebo nosi¢ infekce.
Meningokoky standardné kolonizuji
nosohltan, pfiéemz nezpusobuji in-
vazivni onemocnéni. Mira nosicstvi je
rozdilna napfi¢ vékovymi skupinami.
Nejvyssi byva popisovana u adoles-
centd a mladych dospélych, kde se
muze pohybovat az na drovni 25 %.
NizSi mira nosicstvi je u dospélych
(5-10 %) a u malych déti (11). Vyssi
mira nosicstvi vede k zvySenému riziku
vzniku IMO u ¢lent daného kolektivu.
U adolescentt k udrzovani vysoké miry
nosi¢stvi pfispiva zplsob Zivota této
vékové skupiny spojeny s vyssi mirou
kontaktd — kulturni a sportovni akce,
pobyt na internatech a ubytovnach,
sportovni soustfedéni apod.
Vyznamné je konstatovani, Ze
IMO muze postihnout kohokoliv.
Onemocnéni je mozné u jedinci kte-
rékoliv vékoveé skupiny. Na zakladé sta-
tistickych Gdaju lze v3ak specifikovat
skupiny osob, u kterych hrozi zvysené
riziko IMO. NejCastéji byvaji postizeny
osoby ve vékovych skupinach déti do
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12 mésicd, nasledné ve vékovych sku-
pinach 1-4 roky a adolescenti a mladi
dospéli ve véku 15-25 let. V Evropskeé
unii byly v roce 2017 nejpostizenéjsi
vékovou skupinou déti do jednoho
roku véku (8,2/100 000), nasledné déti
ve véku 1-4 roky (2,5/100 000) a do-
spivajici ve véku 15-24 let (1,0/100
000) (graf 2). Ve starsich vékovych sku-
pinach bylo onemocnéni hlaseno spise
vzacnéji. Celkové byl pomér postizeni
muzid a zen 1: 1 (5). Obdobné véko-
vé rizikové skupiny byvaji dlouhodobé
popisovany i v Ceské republice (7).

IMO v obdobi pandemie onemocnéni
covid-19

V souvislosti se vznikem a trvanim
pandemie covidu-19 doslo k nastave-

Tab. 1 Pocty hlaenych pfipadt a incidence IMO v letech 2018-2020 ve vybranych zemich (14)

ni a udrzovani celé rady opatfeni (so-
cialni distancovani, prostredky k za-
kryti Gst a nosu, karanténni opatrent,
opatfeni typu lockdown apod.), ktera
méla za cil omezit cirkulaci SARS-
CoV-2, coz mélo za nasledek potla-
ceni incidence onemocnéni covid-19.
Jejich cilem bylo snizeni tlaku vyso-
kého poctu pfipadd na zdravotnicky
systém. Tato opatfeni vedla nejenom
k ovlivnéni Sifeni a vyskytu covidu-19,
ale paralelné s tim ovlivnila i vyskyt
ostatnich respiracné prenosnych
onemocnéni, kam se fadi i menin-
gokokové nakazy. Pfimym dokladem
efektu byl pokles incidence téchto
onemocnéni a soucasné i pokles mor-
tality téchto onemocnéni, které byly
vypozorované napfic riznymi regiony
v letech 2020 i 2021. Pokles v poctu

hlasenych pfipadd v Ceské republice
popsany vyse byl vypozorovan i v ji-
nych statech. V Anglii incidence IMO
poklesla z 1,93/100 000 (1 016 pfi-
padi) v letech 2010-2011 na 0,95/
100 000 (530 pfipadd) v letech 2018-
2019 a 0,74/100 000 v letech 2019-
2020 (419 pripadu). V pribéhu celo-
statniho lockdownu béhem pandemie
covidu-19 v dubnu az srpnu 2020 byla
incidence 0 75 % nizsi nez ve stejném
obdobi roku 2019 (12). Dale napfi-
klad ve Francii doslo k vyznamnému
poklesu hlasenych potvrzenych pfi-
padl IMO v obdobi 16. bfezna az 15.
kvétna 2020 na 23 pfipadd, ve srov-
nani se stejnym obdobim z let 2019
(68) a 2018 (73). Navic opatfeni proti
onemocnéni covid-19 méla dopad
na vyskyt meningokokovych izolatd,
vypozorovany zejména u séroskupiny
W (13). Z nize uvedené tabulky 1 je
zfejmé, Ze pokles incidence IMO byl
zaznamenan i v dalSich regionech
svéta. (14).

Proticovidova opatfeni méla dopad
i na dalsi invazivni onemocnéni Sifena
vzdusnou cestou vyvolana nejenom
N. meningitidis, ale i S. pneumoniae
a H. influenzae. Studie provedena v 26
zemich v obdobi ledna 2018 aZ kvétna
2020 popsala vyznamnou redukci pfi-
padu invazivnich onemocnéni v poca-
te€nich mésicich pandemie (15).

V souvislosti s pandemii onemoc-
néni covid-19 byl rovnéz v radé zemi
zaznamenan, zejména v casnych fa-
zich pandemie, Gtlum vakcinacnich
program{ ve snaze sniZit riziko pre-
nosu SARS-CoV-2. Podle Gidajd Svétové

2018 2019 2020

Pocet pripadu Incidence Pocet pripadu Incidence Pocet pripadu Incidence
§panélsko 346 0,74 400 0,86 266 0,56
Francie 202 176 129
Jizni Afrika 111 46
Novy Zéland 120 139 2,3
Cina 109 132
Brazilie 1131 0,55 1021 0,49 357 0,17
Chile 76 69 6
Mexiko 30 48 12
USA 0,1 371 0,11
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zdravotnické organizace v prvnich mé-
sicich pandemie napfiklad 27 zemi
posunulo planované vakcinacni kam-
pané proti spalnickam, sedm zemi po-
zastavilo vakcinacni kampané zamé-
fené na polio a sedm zemi zastavilo
vakcina¢ni kampané proti tetanu (16).

Podle online prizkumu provede-
ného na pocatku roku 2021 v osmi ze-
mich (USA, Spojené kralovstvi, Italie,
Francie, Némecko, Argentina, Brazilie
a Australie) zrusilo nebo odloZilo 50 %
rodi¢t naplanované schuzky k pro-
vedeni meningokokové vakcinace
u svych déti kvali pandemii covidu-19.
Lockdown jako dlvod uvedlo 63 % ro-
di¢l a obavy souvisejici s rizikem na-
kazy uvedlo 33 % rodicu (17).

Je tedy zfejmé, Ze vlivem protiepi-
demickych opatfeni proti onemocné-
ni covid-19 doslo k redukci incidence
IMO a dalSich bakterialnich invaziv-
nich onemocnéni s respiracnim pre-
nosem. AvSak soucasné byl v radé
zemi zaznamenan Gtlum vakcinacnich
kampani, ktery je do budoucna poten-
cialnim problémem zejména z dliivodu
poklesu proockovanosti.

Kdo je v riziku - komu se doporucuje
ockovani proti IMO?

I kdyZ invazivni meningokokové one-
mocnéni mize postihnout v podstaté
kohokoli, lze v populaci vytipovat je-
dince ve zvySeném riziku onemocnéni.
Patfi mezi né z pohledu véku zejména
déti mladsi jednoho roku, dale déti ve
véku 1-4 roky a adolescenti a mladi
dospéli ve véku 15-25 let. Riziko rov-
néz zvysuje pobyt v mistech se zvy-
Senym rizikem kontaktu s infekci. Lze
jmenovat napfiklad pobyt v kolektiv-
nich ubytovacich zafizenich (vysoko-
Skolské koleje, internaty, ubytovani
vojakl apod.), G¢ast na masovych ak-
cich (kulturni ¢i sportovni akce), ces-
tovani do oblasti s endemickym a epi-
demickym vyskytem nakazy. Riziko
rozvoje IMO je dale ovlivnéno fadou
vnéjsich faktorl, mezi které lze zara-
dit jiné respiracni infekce, porusenou
integritu sliznic, koufeni, expozici
prachu, Gnavu a vyCerpani organis-
mu, dzky kontakt s nemocnymi (zdra-
votnicky personal pecujici o pacienty
s IMO, laboratorni pracovnici pracujici
s puvodci IMO) a nosici infekce (stu-
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denti, ucitelé apod.). Riziko onemoc-
néni je také ovlivnéno vlastnostmi
meningokoka a existenci protektivni
imunity. Vyznamnou a samostatnou
rizikovou skupinu predstavuji jedinci
se zdravotnimi predispozicemi k IMO,
ktefi jsou bez ohledu na vék ohroZeni
zvySenym rizikem rozvoje onemocné-
ni. Mezi tyto zdravotni predispozice
se fadi napfiklad porusena funkce
sleziny (hyposplenismus, asplenis-
mus), stavy po splenektomii, stavy po
transplantaci kmenovych hemopoe-
tickych bunék, primarni a sekundarni
imunodeficity, poruchy komplementu,
uzivani eculizumabu, HIV infekce, sta-
vy po prodélané bakterialni meningi-
tidé ¢i sepsi (18, 19).

PFi ockovani lze volit strategii pfi-
mé protekce, tedy zavedeni plosneé-
ho ockovani nebo ockovani osob ve
zvySeném riziku s cilem jejich pfimeé
ochrany. Druhou variantou je strategie
nepfimé protekce, kdy se jedna zejmé-
na o ockovani adolescentt a mladych
dospélych, u kterych nékteré vakciny
mohou sniZovat miru nosi¢stvi a na-
sledné sniZovat potencial Sifeni na-
kazy v komunité na rizikové skupiny.
Obé strategie je jisté mozné kombi-
novat k dosazeni maximalniho mozné-
ho benefitu. Strategie implementace
meningokokového ockovani se vsak
v riznych zemich Lisi (20, 21).

Ockovani proti IMO Ize doporudit
vSem osobam napfi¢ populaci, ale
nejvyssi diraz by mél byt kladen na
uvedené rizikové skupiny, u kterych
je riziko onemocnéni nejvyssi. V pfi-
padé rizikovych skupin dle véku by
mélo byt ockovani planované pred
nastupem zvyseného rizika, u kojen-
cl a batolat co nejdfive (optimalné
v prvnim pulroce Zivota), aby byla za-
jiSténa protekce v nejrizikovéjsim ob-
dobi, u adolescentll pfed nastupem
rizikovych aktivit. Vhodnému nacaso-
vani vakcinace lze napomoci vyuzitim
ahrady ockovani, které je v Ceské re-
publice aktualné zavedeno.

0Ockovani proti IMO

Ockovani proti IMO je v soucasnosti
jiz dlouhodobé dostupné. V pribéhu
Casu postupné prichazely vakciny mo-
novalentni, polysacharidové a dnesni
tetravalentni konjugované a proteino-

vé vakciny. Pfes vSechnu snahu zatim
neni k dispozici univerzalni vakcina,
ktera by chranila proti vSem meningo-
koktm. V soucasné dobé jsou na trhu
dostupné konjugované tetravalentni
vakciny proti meningokokim séros-
kupin A, C, W a Y (MenACWY) a rekom-
binantni vakciny proti meningokokim
séroskupiny B (MenB). Jsou tedy do-
stupné vakciny proti véem IMO zpu-
sobenym nejcastéji se vyskytujicimi
séroskupinami meningokoku. Vakciny
jsou uréené jak pro déti, tak dospéle.
Vzdy chrani proti meningokokim sé-
roskupin, které jsou obsazeny ve vak-
ciné. Proto se pro dosaZzeni co nejsirsi
protekce doporucuje kombinované
vyuziti obou typd vakcin.

V Ceskeé republice jsou registrovany
jak vakciny MenB (Bexsero, Trumenba),
tak vakciny MenACWY (Nimenrix,
Menveo, MenQuadfi). Vakcina Bexsero
je indikovana k aktivni imunizaci je-
dinct od dvou mésicl véku. Ockovaci
schéma je specifické pro rizné vékové
skupiny. Vakcina Trumenba je indiko-
vana k aktivni imunizaci osob ve véku
od 10 let. Ockovaci schéma tvori dvé
davky podané v intervalu Sesti mé-
sict. Nimenrix je indikovan k aktivni
imunizaci osob od Sesti tydnt véku.
Ockovaci schéma u déti do Sesti mé-
sicl véku predstavuji dvé davky poda-
né s intervalem dvou mésicu, od Sesti
mésict véku se podava pouze jedna
davka. Vakcina Menveo je indikovana
k aktivni imunizaci jedincd od dvou
let véku. Ockovaci schéma je tvoreno
jednou davkou. Vakcina MenQuadfi je
indikovana k aktivni imunizaci jedincl
od 12 mésicl véku. Ockovaci schéma
je tvofeno jednou davkou (22-26).
Nutnost preockovani nebyla u MenB
vakcin dosud stanovena. U vakcin
MenACWY se v pripadé trvani rizika
doporucuje preockovani po péti le-
tech. Vzhledem k pfibyvajicim datim
o perzistenci protekce je pravdépo-
dobné, ze v priubéhu nasledujiciho
obdobi bude dochazet k upresinovani
téchto doporuceni.

Z pohledu praktického vyuziti lze
oba typy vakcin (vakciny MenACWY
a MenB) aplikovat samostatné, ale
i simultanné. V pripadé simultanni
aplikace museji byt vakciny poda-
ny do raznych aplikacnich mist a je
nezbytné pocitat s moznym rizikem
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vySsi reaktogenity po aplikaci. Vakciny
nesméji byt miseny s jinymi ockovaci-
mi latkami v jedné injekéni stfikacce.
V pripadé vicedavkového zakladniho
vakcinacniho schématu se nedopo-
ruCuje kombinace riznych vakcin ve
schématu, ale dokonceni vakcinace
stejnou vakcinou.

Novinky v ockovani proti IMO v Ceské
republice

Vakciny jsou na trhu v Ceské repub-
lice jiz dlouhodobé dostupne. Byly
vSak az do roku 2020 zpravidla hra-
zené ,,ockovancem®, respektive mohl
byt vyuzit prispévek na preventiv-
ni péci od zdravotnich pojistoven.
Jednalo se tedy o ockovani doporu-
ceng, ale nehrazené. V poslednich le-
tech byl vSak zaznamenan vyznamny
posun v Uhradé téchto vakcin u nej-
rizikovéjsich vékovych skupin. Od 1.
kvétna 2020 platila novela zakona
C. 48/1997 Sb., o vefejném zdravot-
nim pojisténi, ktera zavedla Ghra-
du ockovani ve vybranych détskych
kategoriich. Hrazena byla vakcinace
proti invazivnim meningokokovym
onemocnénim zplUsobenym menin-
gokokem skupiny B, bylo-li ockovani
zahajeno do dovrseni Sestého mésice
véku, a skupiny A, C, W a Y, bylo-li
ockovani provedeno jednou davkou
v druhém roce Zivota. Ockovani v ji-
ném vékovém obdobi Zivota dale
hradil klient. DalSi vyznamna zména,
t. €. aktualni, pfisla 1. ledna 2022,
kdy byla rozsifena Ghrada meningo-
kokového ockovani. Doslo k Gpravé
vékovych intervalt u déti, kdy je
ockovani hrazeno, a soucasné byla
zavedena G(hrada adolescentlim.
Aktualné je tedy hrazena vakcinace
proti invazivnim meningokokovym
onemocnénim zplUsobenym menin-
gokokem skupiny B, je-li oc¢kovani
zahajeno do dovrSeni 12. mésice
véku nebo od dovrseni 14. do dovr-
Seni 15. roku véku, a skupiny A, C, W
a Y, je-li ockovani provedeno jednou
davkou od dovrseni prvniho do do-
vrseni druhého roku véku nebo od
dovrseni 14. do dovrSeni 15. roku
véku. Hrazenou sluzbou je i oc¢kova-
ni provedené po uplynuti uvedenych
stanovenych termind, pokud doslo
k odloZeni aplikace jedné nebo vice

davek ockovacich latek z dlvodu
zdravotniho stavu ockovaného (27).
Metodicky postup platny od 1. dub-
na 2022 stanovuje zpusob vykazo-
vani a Ghrady u nasledujicich vakcin
v prislusnych vékovych skupinach.
Vakciny MenB - u kojencl Bexsero;
u kategorie 14-15 let Bexsero
a Trumenba. Vakciny MenACWY -
u kojenct Nimenrix, MenQuadfi;
u kategorie 14-15 let Nimenrix,
MenQuadfi, Menveo. Nadale plati
i Ghrada ockovani proti invazivnim
meningokokovym onemocnénim, in-
vazivnim pneumokokovym onemoc-
nénim, invazivnim onemocnénim
vyvolanym plvodcem Haemophilus
influenzae typu b a proti chfipce pro
jedince s porusenou nebo zaniklou
funkci sleziny (hyposplenismus nebo
asplenie) nebo jedinci s indikova-
nou nebo provedenou splenekto-
mii, s provedenou autologni nebo
allogenni transplantaci kmenovych
hemopoetickych bunék, osob se za-
vaznymi primarnimi nebo sekundar-
nimi imunodeficity, které vyzaduji
dispenzarizaci na specializovaném
pracovisti, nebo u osob po prodé-
laném invazivnim meningokokovém
nebo invazivnim pneumokokovém
onemocnéni. Zdlraznit je nutné ze-
jména zménu u splenektomii, kde
doslo k rozsifeni Ghrady na osoby
s indikovanou splenektomii. Zména
je vyznamna zejména z medicinskeé-
ho pohledu, kdy ockovani provedené
pred planovanou splenektomii ma
nepochybné lepsi imunitni odezvu
nez po provedeni splenektomie.
Dalsi novinkou roku 2022 je i pfi-
chod nové tetravalentni konjugované
vakciny MedQuadfi na cesky trh. Na
jafe 2022 se vakcina v ramci Evropy
jiz pouziva napriklad v Némecku,
Italii, Spanélsku &i Holandsku. Jedna
se o plnohodnotné doplnéni spektra
dosud dostupnych vakcin proti me-
ningokokim skupin A, C, Wa V.V fadé
dostupnych studiich provedenych
napfic vSemi vékovymi populacnimi
skupinami od batolat az po starsi do-
spélé nad 65 let prokazala vakcina
noninferioritu vici jiz registrovanym
ockovacim latkam. Vakcina prokazala
dobrou persistenci imunitni odpovédi
po primarnim ockovani, stejné jako
imunogenicitu pfi podani jako posilu-

jici davka. Rovnéz bezpecnostni profil
vakciny je plné srovnatelny s dosud
registrovanymi vakcinami, a muze tak
napomoci vétsi akceptaci ockovani.
Dobry bezpecnostni profil byl potvr-
zen i pfi koadministraci s néktery-
mi dalSimi vakcinami. Nepochybné
vyznamnou z pohledu manipulace
a jednoduchosti vyuziti je rovnéz sku-
tecnost, Ze se jedna o plné tekutou
formu vakciny, kterou pred pouzitim
neni tfeba Fedit (28-32).

Do budoucna bude dale nepochyb-
né dulezité sledovat data o persisten-
ci protekce po aplikaci meningokoko-
vych vakcin, s ¢imzZ je spojena nutnost
a intervaly preockovani. Rovnéz po-
kracujici studie pentavalentnich vak-
cin proti meningokokdm skupin A, B,
C, WaY mohou do budoucna promlu-
vit do spektra dostupnych meningo-
kokovych vakcin. V Ceské republice
muZeme jisté do budoucna hovofit
o eventualnim posunuti Ghrady vak-
cin MenACWY i do prvniho roku véku.

Zaveér

Invazivni meningokokova one-
mocnéni jsou vysoce rizikova neje-
nom z pohledu smrtnosti, ale i dlou-
hodobych nasledkli po onemocnéni.
V disledku pandemie covidu-19 doslo
k vyznamné redukci incidence one-
mocnéni, lze ale oCekavat, Ze s rozvol-
nénim protiepidemickych opatfeni
dojde k opétovnému naristu zazna-
menavanych poc¢td pfipadid. Na dru-
hou stranu opacny efekt mize mit
zavedena Ghrada meningokokovych
vakcin v definovanych vékovych sku-
pinach, kdy v pfipadé dosazeni vys-
$i miry proockovanosti nepochybné
muze dojit k potlaceni incidence IMO.
Jsou tedy vytvorené podminky k vy-
znamnému potlaceni IMO v Ceské re-
publice.

Tato prace vznikla za financni pod-
pory Ministerstva obrany Ceské repub-
likry — Dlouhodobého zaméru rozvoje
organizace Zdravotnicka problemati-
ka zbrani hromadného niceni Fakulty
vojenského zdravotnictvi Univerzity
obrany a Specifického vyzkumu ¢. SV/
FVZ202106 Fakulty vojenského zdra-
votnictvi Univerzity obrany.
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Ockujte vakcinou a pomdhejte chrdnit dospivaijici
a mladé dospélé pred meningokokovym onemocnénim séroskupiny B!

—
—
-

Témér dospéli,
ale stale potiebuj
vasi ochranu.

L]

je vakcina proti meningokokim skupiny B, ktera:
obsahuje antigeny fHbp obou podceledi A i B!
jako jedina obsahuje lipidovanou formu antigenu pro vyssi imunogenicitu'?
byla cilené hodnocena u adolescentl a mladych dospélych3'

Vice nez v§ech izolati meningokoku sérotypu B exprimovalo
dostate¢né hladiny fHbp na to, aby byly citlivé na baktericidni zabijeni
protilatkami indukovanymi vakcinou L

Zkrécend informace o pfipravku: Trumenba injekéni suspenze v predplnéné injekéni stiikatce. Vakcina proti meningokokiim skupiny B (rekombinantni, adsorbovand). SloZeni: 1 davka (0,5 ml) obsahuje: Neisseria meningitidis B
proteinum (fHbp) subfamilia A 60 ig, Neisseria meningitidis B proteinum (fHbp) subfamilia B 60 yig a dals pomocné atky. Antigeny adsorbovany na fosforecnan hiinity (0,25 miligramd hliniku na dévku). Indikace: Aktivai imunizace osob
0d 10 let a starsich proti invazivnimu meningokokovému onemocnéni zptisobenému kmeny bakterie Neisseria meningitidis séroskupiny B. Dévkovani a zplsob podani: Primarni série: Dvé dévky (jedna 0,5 ml) podané v intervalu 6 mésict.
TFi dévky: 2 davky (jedna 0,5 ml) podané s odstupem nejméné T mésice, po nich7 nasleduje treti dévka nejméné 4 mésice po druhe davee. Posilovaci davka: Je treba zvafit podani posilovac davky po kterémkoliv rezimu davkovani u jedincl
s pretrvdvajicim rizikem invazivniho meningokokového onemacnéni. Jind pediatrickd populace: Bezpecnost a dcinnost u déti mladsich 10 let nebyla stanovena. V soucasnosti dostupné Udaje jsou omezené, na jejich z&kladé nelze ucinit Z4dné
doporuceni. Zplisob podani: Intramuskularni injekce. UpFednostiovanym mistem injekce je deltovy sval v horni Gasti paze. Nejsou k dispozici Zadné ddaje tykajici se zaménitelnosti pripravku Trumenba s jinjmi vakcinami proti meningokokim
skupiny B pri dokonceni vakcinacni série. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lecivé létky nebo na kteroukoli pomocnou létku. Zvlastni upozornéni: Vakcinace ma byt odlozena u jedinc s akutnim zavaznjm febrilnim onemocnénim.
Trumenba se nemé podavat jedinclim s trombocytopeni nebo s koagulacnimi poruchami, které by predstavovaly kontraindikaci intramuskularni injekce. Stejné jako u jinjch vakein podavanjch injekéné mize dojt k pripaddm synkopy.
Po aplikaci vakciny Trumenba, stejné jako u jinjch vakcin, nemusi dojit k vyvolani protektivni imunitni odpovédi u véech ockovanych osob. U osob s familidrimi komplementovymi deficiencemi (napf. deficience C5 nebo C3) a osob
dostavajicich (écbu inhibujici terminalni aktivaci komplementu (napf. ekulizumab) hrozi zvjSené riziko invazivniho onemocnéni zpisabeného Neisseria meningitidis séroskupiny B, a to i kdyZ si vytvari protilatky po ockovéni vakeinou
Trumenba. Imunokompromitovani jedinci mohou mit snizenou imunitni odpovéd. Udaje o pouZiti vakciny Trumenba u jedincd ve véku 40 a7 65 let jsou omezené a ddaje o pouZiti vakeiny Trumenba u osob starsich 65 let nejsou k dispozici.
Interakce: Vakcinu Trumenba ze podavat soubézné s jakoukoliv z ndsledujicich vakein: vakcina obsahujici tetanicky toxoid, redukovany diftericky toxoid, acelularni pertusovou slozku a inaktivovany poliovirus (TdaP-IPV), kvadrivalentni
vakcina proti humannimu papilomaviru (HPVA), kanjugovand vakeina proti meningokakim séraskupin ACW,Y (MenACWY) a adsorbovang vakeing absahujici tetanickj toxoid, redukovany diftericky toxoid a aceluldmi pertusovou slozku
(Tdap). Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Udaje o podavani vakciny Trumenba téhotnjm Zenam nejsou k dispozici. Neni znamo, zda se vakcina Trumenba vylucuje do lidského mateského miéks, béhem kojeni se smi podavat, pouze pokud
moiné vjhody prevaiuji nad potencialnimi riziky. Nezadouci aginky: Velmi casté: Bolest hlavy, prijem, nauzea, bolest svald, bolest kloubd, zimnice, tinava, zarudnuti, zdufeni a bolest v misté injekce. Predavkovani: V pripadé predavkovani
s doporucuje sledovat Zivotni funkce a zavést pripadnou symptomatickou (ecbu. Uchovavani: Uchovavejte v chladnicce (2 °C - 8 °C). Injekéni stfikacky je nutné uchovavat v chladnicce horizontalné, aby se minimalizovala doba opétovné
dispergace. Chrarite pred mrazem. Baleni: 0,5 mlsuspenze v predplnéné injekéni stiikacce s jehlou. Jméno a adresa drZitele rozhodnuti o registraci: Pfizer Europe MAEEIG, Boulevard de (a Plaine 17, 1030 Bruelles, Belgie. Registraéni
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 Uginnost vakeiny Trumenba nebyla v klinickych hodnocenich hodnocena. Uzinnost vakeiny byla odvozena na zakladé prokazani indukce sérovjch baktericidnich protilatkovych odpovédi
na 4 testované meningokokové kmeny sérotypu B.
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Kazuistika - invazivni pneumokokové onemocnéni
u splenektomovaného pacienta

Barbora Hrstkova, Lenka Petrousova
Klinika infekcniho lekarstvi, FN Ostrava

Souhrn

Kazuistika prezentuje pfipad 39letého muze po splenektomii, ktery po komplikovaném pribéhu pneumokokové sepse
s meningitidou castecné ztratil sluch. Splenektomovani pacienti jsou ohrozeni vznikem invazivnich pneumokokovych
onemocnéni, které mohou mit letalni pribéh ¢ zanechavat trvalé nasledky. Tito pacienti jsou indikovani k o¢kovani
konjugovanou 13valentni vakcinou v kombinaci s polysacharidovou 23valentni vakcinou.

Klicova slova: Streptococcus pneumoniae, meningitida, splenektomie, hypakuze, vakcinace

Summary

This case study reviews the symptoms and treatment of a 39-year-old post-splenectomy male patient who underwent
pneumococcal sepsisaccompanied by meningitis which eventually lead to partial hearing loss. Patients after splenectomy
are often prone to invasive pneumococcal infections with either lethal or permanently damaging consequences. Such

patients are prescribed 13-valent conjucate vaccine combined with 23-valent polysaccharide vaccine.

Keywords: Streptococcus pneumoniae, meningitis, splenectomy, hypacusis, vaccination

Uvod

Streptococcus pneumoniae je ¢astym
patogenem zpusobujicim sinusitidy,
otitidy Ci dalSi onemocnéni dycha-
cich cest. Tato infekéni onemocnéni
mohou u predisponovanych jedin-
cl vést k progresi do téz3ich forem
onemocnéni charakteru pneumonie
nebo invazivniho pneumokokového
onemocnéni (IPO) (1). Prezentovana
kazuistika predstavuje pacienta,
u kterého se 10 let po traumatické
splenektomii rozvinula pneumo-
kokova sepse a meningitida s na-
slednou poruchou sluchu a nut-
nosti trvale pouZivat naslouchadla.
Jednalo se o vakcinacni sérotyp 19F
a pacient nebyl proti pneumokokim
ocCkovan.

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022

Kazuistika

39lety muz byl nalezen kolemjdoucim,
kdyZ pfi cesté do zaméstnani narazil
automobilem do zavory. Pri kontaktu
s danou osobou nekomunikoval ade-
kvatné, proto byla volana rychla zdra-
votnicka pomoc. Posadkou zdravot-
nické zachranné sluzby byla na misté
incidentu zjisténa kvalitativni porucha
védomi ve smyslu zmatenosti, expre-
sivni faticka porucha a hyperextencni
postaveni hlavy. Pacient byl pfivezen
do spadové nemocnice k oSetfeni na
urgentnim prijmu.

Béhem vysetreni na urgentnim pfi-
jmu stav progredoval, pacient zaujimal
polohu na boku v embryonalni poloze
se zaklonem hlavy. Komunikace s pa-
cientem nebyla v tuto dobu jiz témér

Vakcinologie 2022;16(1):46-50

mozna pro fatickou poruchu a narus-
tajici psychomotoricky neklid, neuro-
logicky nebyla zjisténa lateralizace.
Nasledné bylo provedeno zobrazovaci
vySetfeni mozku vypocetni tomogra-
fii, které neprokazalo akutni patologii
ve smyslu ischemie, krvaceni ¢i jiné
loZiskové postizeni. Na zhotoveném
elektroencefalografickém zaznamu
nebyla zachycena epilepticka ¢i jina
patologicka aktivita. Stav byl zhodno-
cen neurologem, bylo vyjadreno po-
dezfeni na meningitidu, a proto byla
provedena lumbalni punkce, pfi které
byl ziskan makroskopicky zakaleny
mozkomisni mok. V mikroskopickém
a biochemickém vysetfeni byla pro-
kazana vyrazna pleocytoza 2981/ul
s prevahou polymorfonuklearl (94 %),
bilkovina 8,03 g/|, témé&r nulova glyko-
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Tab. 1 Vyvoj vybranych laboratornich parametrii béhem hospitalizace

den den 6.den 12. den
Leukocyty (10°/1) 44,5 38,5 25 9,4
CRP (mg/1) 439 506 71 17,8
Kreatinin (pmol//1) 219 92 86 68

rachie a laktat 19,6 mmol/l. Ve vstup-
nich laboratornich odbérech byla
prokazana leukocytoza 44,5 x 10°/1,
opét s prevahou neutrofilt (81 %),
biochemicky byla dale zjisténa hy-
perglykemie 15,4 mmol/l, renalni in-
suficience s elevaci urey 14,2 mmol/l
a kreatininu 219 pmol/l. Vyrazné
zvysené byly i zanétlivé parametry -
C-reaktivni protein s hodnotou 439
mg/l a prokalcitonin 44,56 pg/l. Pro
potvrzenou meningitidu byla indiko-
vana antibioticka a antivirova lécba,
a to ceftriaxon i. v. a aciklovir i. v.,
soucasné s antiepileptickou terapii.
Muz byl prijat k dalsi terapii na mul-
tioborovou jednotku intenzivni péce.
Kvuli nardstajicimu neklidu a obtizné
spolupraci byl zprvu pacient tlumen

bolusy propofolu a nasledné pro ri-
ziko aspirace byla zahajena uméla
plicni ventilace.

Po zjiSténi pozitivity antigenu
Streptococcus pneumoniae v moci
byla ponechana monoterapie cef-
triaxonem a zahajena dekongestiv-
ni lécba kortikoidy; shodné infekc-
ni agens bylo nasledné potvrzeno
i kultivacné z mozkomisniho moku,
byl urCen sérotyp 19F. Na zavedené
terapii se stav pacienta stabilizoval,
zanétlivé parametry postupné kle-
saly. Po zlepSeni stavu byl muz ne-
komplikované extubovan a byla za-
hajena rehabilitace. Akutni renalni
insuficience se po rehydrataci rovnéz
upravila a nedochazelo jiz k retenci
dusikatych metabolitl. Po extuba-

ci byla nové vypozorovana porucha
sluchu, a proto bylo provedeno vy-
Setfeni otorinolaryngologem, ktery
otoskopicky nenalezl patologii. Na
vstupnim CT snimku nebyly znam-
ky zanétu processus mastoideus Ci
mediotitidy, suspektni bylo vSak za-
stfeni pravého frontalniho sinu, které
svédcilo o probihajici sinusitidé. Na
opakovanych rentgenovych snimcich
nebyla zjiSténa pneumonie. Po stabi-
lizaci stavu byl domluven osmy den
hospitalizace preklad pacienta na
pracovisté v misté bydlisté, a to na
JIP Kliniky infek¢niho lékarstvi (KIL)
FN Ostrava. Po prekladu muz stale
vyzadoval intenzivni péci pro omeze-
nou spolupraci pfi pretrvavajici en-
cefalopatii a monitoraci nové vzniklé
paroxysmalni tachykardie.

Na KIL FN Ostrava pokracovala
zavedena terapie. Stale pretrvava-
la hyperglykemie s nutnosti korekce
peroralnimi antidiabetiky a prechod-
né i inzulinoterapii, na vzniku hyper-
glykemie mohly mit podil probihajici
infekéni onemocnéni, kortikoterapie
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Obr. 1 Audiogram zachycujici dle Fowlera 80% ztratu sluchu vpravo a 63% vlevo

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022
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a nediagnostikovany diabetes mellitus
v predchorobi. Dale byl pacient opa-
kované vysetfen neurologem, ktery
neshledal zadny neurologicky deficit,
a rovnéz bylo opakovano EEG vysetre-
ni, na kterém nebyly zachyceny epilep-
togenni fokusy. BEhem hospitalizace
probihalo dosetfeni nahle vzniklé slu-
chové vady. Bylo provedeno audiomet-
rické vysetreni, na kterém byla zjisténa
Castecna, dle Fowlera 80% ztrata slu-
chu vpravo (tézka vada) a 63% vlevo
(stfedné tézka vada). Tympanometricky
byla zhotovena A kfivka, stfedousi bylo
vzdusné. Béhem otoskopického vyset-
feni nebyla vypozorovana patologie
a rinoskopicky nalez byl po sanaci lo-
Ziska klidny. Zminénymi vySetrenimi
byla potvrzena diagnoza percepcni
hypakuze s nutnosti korekce naslou-
chadlem. Pacientilv stav se dale la-
boratorné zlepsoval, klinicky se stav
rovnéz stabilizoval, paroxysmy supra-
ventrikularni tachykardie se béhem
hospitalizace na KIL FNO neobjevily
a hodnoty glykemie byly na peroralnich
diabeticich v mezich normy. Pro cel-
kové zlepsSeni stavu mohl byt 12. den
propustén do ambulantniho oSetfeni.

Dodatecné byly zjisStény anamne-
stické Gdaje pacienta, ktery udaval
operaci po traumatu pfi autonehodé
v roce 2003. Pri této operaci byla pro-
vedena splenektomie a plastika mo-
covodu vlevo, ktera vedla k hypoto-
nii vyvodného systému levé ledviny.
Dlouhodobé je pro tento nalez sledo-
van v urologické ambulanci. Ockovan
po splenektomii nebyl, dle sdéleni
pacienta o moznosti vakcinace nebyl
informovan.

Ambulantné pokracovala dispen-
zarizace na KIL FNO, kde byla zaha-
jena vakcinace proti pneumokokim,
meningokokiim a hemofilim. Dale
muZ dochazi do foniatrické ambulan-
ce, kde byly indikovany kompenzacni
pomtcky. Jeho stav je nyni stabilni,
subjektivné pocituje postupné zlep-
Sovani nedoslychavosti, ale i presto
musi pouzivat naslouchadla.

Diskuze

Streptococcus pneumoniae je gram-
pozitivni opouzdreny kok ovoidniho
tvaru, ktery ma tendenci ke shluko-
vani ve dvojicich. Je castym komen-

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022

zalem hornich cest dychacich, ale
i patogenem zpUsobujicim infekce
v této lokalité. Nakaza se Sifi mezi-
lidskym kontaktem pomoci kapének
a u vétsiny osob kolonizuje horni dy-
chaci trakt. PFi pfekonani imunitni-
ho systému hostitele, bud virulenci
patogenu, ¢i oslabenim obranné od-
povédi rizikové osoby, se muze rozvi-
nout akutni onemocnéni. Pokud neni
vCas zahajena lécba, mUze tento stav
dale progredovat az k Zivot ohroZu-
jicim stavim. Komplikovany pribéh
IPO mize byt pfitomen u rizikovych
osob. Invazivni onemocnéni vznika
pfi pfekonani fyziologickych ochran-
nych mechanismd a bariér organis-
mu a pruniku pneumokoka do jinak
sterilniho prostredi, zejména krevni-
ho fecisté, mozkomisniho moku, ale
i pohrudnicni tekutiny a dalSich. Mezi
invazivni pneumokokova onemocné-
ni fadime sepsi, meningitidu a pne-
umonii s pfitomnou bakteriemii. PFi
pruniku bakterii do krevniho fecisté
muzZe dojit k diseminaci do vzdale-
nych organd, které Streptococcus
pneumoniae nasledné postihne -
takto muaze dojit i ke vzniku artri-
tid ¢i endokarditid (1). Meningitida
muze také vzniknout hematogennim
rozsevem, ale Castéji je zplsobena
prfenosem infekce z prilehlé oblasti
- napriklad pfi sinusitidé ¢i medioti-
tidé, jako jsme mohli vidét u naseho
pacienta.

Po probéhlé purulentni meningi-
tidé se ve zvySené mirfe objevuje po-
rucha sluchu, dle studii se u pacientl
s probéhlou meningitidou pneumo-
kokové etiologie prokaze porucha
sluchu u 19,5-54 % pacienti (2-6).
Predisponujicim faktorem je zejmé-
na tize neuroinfekce, ktera muaze byt
kvantifikovana likvorovym nalezem,
kde nalézame nizkou hodnotu glyko-
rachie a vysokou proteinorachii, dale
se riziko zvySuje s rostoucim vékem
pacienta a pfitomnosti internich
komorbidit. Castéji byla ztrata slu-
chu vypozorovana u sérotypu 12F (3,
4). Obdobné rizikové faktory jsou di-
lezité i pro dalsi druhy poinfekcnich
komplikaci, jako jsou napfiklad poru-
chy funkce hlavovych nervi, lozisko-
vé neurologické postizeni, epilepsie,
hydrocefalus nebo absces mozku (7,
8). K tomu, abychom pfedesli nasled-

kiim meningitidy, je zasadni v¢asné
zahajeni terapie. Lekem volby je pe-
nicilin G i. v. ¢i cefalosporiny 2. a 3.
generace, eventualné i vankomycin.
Vyskyt kmend rezistentnich na uve-
dena antibiotika je zatim v Ceskeé re-
publice ojedinély.

Invazivni pneumokokové onemoc-
néni podléha v CR od roku 2008 po-
vinné surveillance, diky niz mizeme
dobfe monitorovat aktualni situaci
a prizpusobit ji zejména preventivni
opatreni. Ve vékoveé kategorii naseho
pacienta, tj. 20-39 let, se v roce 2020
vyskytlo 17 pfipadu invazivniho one-
mocnéni se smrtnosti 11,8 %, nemoc-
nost byla uréena na 0,6 na 100 000
obyvatel. Oproti tomu v nejrizikovéjsi
skupiné obyvatel, seniorti nad 65 let
bylo zaznamenano 119 hlasenych
onemocnéni se smrtnosti 17,6 %, ne-
mocnost byla 5,6 na 100 000 obyvatel
(9). Data za rok 2020 ale vykazuji ne-
obvykly pokles oproti hodnotam z mi-
nulych let, napfiklad v roce 2018 bylo
ve vékové skupiné 20-39 let 42 za-
znamenanych IPO, smrtnost byla 9,5
% a nemocnost dosahovala hodnoty
1,5 na 100 000 obyvatel. A opét ve
skupiné obyvatel nad 65 let bylo na-
hlaseno 256 pfipadd, smrtnost byla
20,3 % a nemocnost dosahla hodnoty
mocnéni je pfipisovana zvysenym
protiepidemickym opatfenim v boji
s Sifenim nakazy virem SARS-CoV-2,
avsak jak je zfejmé z uvedenych
dat, smrtnost je stale obdobna (9).
Surveillance nam napomaha sledovat
trend onemocnéni v populaci a urcit
rizikové skupiny, které je tfeba chra-
nit zejména pomoci ockovani.

Rizikové skupiny pro vznik IPO
jsou déti do péti let a seniofi nad
65 let véku, osoby s pfidruzenymi
onemocnénimi, mezi které patfi ze-
jména plicni onemocnéni, imuno-
suprese, rizikovi jsou také pacienti
s kochlearnim implantatem nebo
kuraci. Mezi imunodeficientni oso-
by fadime napriklad pacienty s hy-
pofunkci ¢i afunkci sleziny, jako byl
i muz prezentovany v nasi kazuisti-
ce. Tento stav vznika bud z ddvodu
Uplného chybéni sleziny - z divodu
anatomickych anomalii ¢i po sple-
nektomii. Splenektomie je indikovana
Casto z divodi traumatického posti-
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Zeni tohoto organu nebo pfi progresi
primarniho ¢i sekundarniho onemoc-
néni sleziny. Pfi Castecné zachovalé
funkci sleziny mluvime o funkénim
hyposplenismu, ktery vznika z divodu
onemocnéni hematoonkologickych,
infekénich nebo onemocnéni gast-
rointestinalniho traktu. Funkce sle-
ziny v ochrané proti infekénim agens
spociva ve funkci mechanického filtru
krve - pfi prichodu krve sinusoida-
mi se jeji tok zpomali, a tim umozni
bunkam bilé fady aktivné odstrano-
vat nejen prestarlé bunky krevniho
fecisté, ale i bakterie fagocytarnim
systémem. Slezina rovnéz produkuje
Cetné opsonizacni latky, které aktivné
napomahaji v tomto procesu. Bakterie
s polysacharidovym pouzdrem tomuto
mechanismu odolavaji, jelikoz tento
obal je odolny proti opsonizaci i proti
fagocytoze aktivované komplemen-
tem. Zde je dilezita ¢asna protilatko-
va odpovéd v trideé IgM, jelikoz penta-
mery imunokomplexid jsou schopny
efektivné opsonizovat obalené mik-
roorganismy, které nasledné mohou
byt odstranény makrofagy. Z tohoto
divodu mohou u pacientd se snize-
nou funkci sleziny probihat infekéni
onemocnéni témito patogeny fulmi-
nantné a vedou casto k zavaznym az
fatalnim pribé&him. Clovék se snize-
nou ¢i zaniklou funkci sleziny je indi-
kovan k ockovani proti obalenym bak-
teriim, které zajistuje bud prakticky
lékar, Ci specializované infektologické
pracovisté. Toto ockovani je hrazeno
z prostifedkl vefejného zdravotniho
pojisténi. Pacient je vybaven prika-
zem pacienta s omezenou funkci sle-
ziny, kde jsou zaznamenany informa-
ce o probéhlém ockovani, a je rovnéz
poucen o nutnosti vyhledat lékafské
oSetreni ihned pfi vzniku febrilniho
stavu. Antibioticka terapie musi byt
zahajena do dvou hodin od projevi
infekce, a pokud pacient neni schopen
transportu do zdravotnického zafizeni,
je vybaven pohotovostnimi antibioti-
ky. Témi jsou nejcastéji ko-amoxicilin,
cefuroxim ¢i moxifloxacin v bézném
davkovani (11).

lence Streptococcus pneumoniae je
polysacharidové pouzdro, které je
rovnéz vyznamnou antigenni casti
a na zakladé variaci v jeho strukture

odliSujeme pres 100 rlznych séro-
typl (12). Typizaci kmend zjisténych
v CR zajistuje narodni referenéni la-
boratof pro streptokokové nakazy pfi
Statnim zdravotnim Gstavu. Znalost
cetnosti téchto antigennich variant
je dulezita zejména pro prevenci, je-
likoz proti nejcastéjSim sérotypum
jsou vytvoreny polyvalentni vakciny.
Typy vakcin proti pneumokokim se
dale déli na polysacharidové a kon-
jugované, kde je kapsularni polysa-
charid konjugovan na nosny protein
a adsorbovan na adjuvantni latku.
Konjugované vakciny maji vyhodu ve
vétsi imunogenité u osob starsich 65
let, osob se snizenou imunitni od-
povédi a u osob s komorbiditami.
Vyhoda polysacharidovych vakcin je
ve vySSim zastoupeni sérotypovych
antigenl. Momentalné je na trhu pro
ockovani rizikovych skupin v dospé-
losti dostupna polysacharidova vak-
cina s 23 kapsularnimi antigeny (1,
2,3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A,
12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20,
22F, 23F, 33F) a konjugovana vakcina
s 13 kapsularnimi antigeny (1, 3, 4, 5,
6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F).
Novinkou v roce 2022 bude uvedeni
konjugovanych vakcin s rozSifenym
poctem sérotypovych antigend na
Cesky trh, tyto vakciny obsahuji 15
antigenu (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V,
14, 18C, 19A, 19F, 22F, 23F, 33F) a 20
povrchovych antigent (1, 3, 4, 5, 6A,
6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F, 8,
10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F). Zejména
20valentni vakcina bude pro vysokou
imunogenitu a Siroké spektrum sé-
rotypt u vétSiny rizikovych skupin
prvni volbou (12). U prezentovaného
pacienta se tedy jednalo o vakcinacni
sérotyp, jehoz infekénimu onemocné-
ni se dalo predejit, a tim zaroven pre-
dejit zavaznému trvalému nasledku,
vyznamné ztraté sluchu u mladého
pacienta.

Zavér

Porucha sluchu je ¢astym nasledkem
IPO spojeného s meningitidou, je ve
vétsiné pripadl ireverzibilni a feSi-
telna pouze kompenzaénimi pomic-
kami. Zavazny pribéh IPO je Castéjsi
u oslabenych jedincd, at uz se jedna
o déti, seniory ¢i imunosuprimované

pacienty, ke kterym patfi i splenekto-
mované osoby. Pro zminéné rizikoveé
skupiny je v CR dostupné ockovani
hrazené z prostfedki verejného zdra-
votniho pojisténi, které ma predcha-
zet vzniku onemocnéni nejcastéji se
vyskytujicimi sérotypy Streptococcus
pneumoniae. V roce 2022 se navic
rozsifi nabidka vakcin o 15 a 20va-
lentni konjugovanou vakcinu, ktera je
vhodna pro rizikové skupiny dospélé-
ho véku. Je Zadouci maximalné vyuZzit
dostupnou prevenci onemocnéni a ri-
zikové pacienty o moznostech vakci-
nace informovat.
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Vyvoj kandidatnich vakcin SpFN a RFN proti SARS-CoV-2
na pudé amerického Walter Reed Institu ve svétle svétové pandemie
SARS-CoV-2

Spike ferritin nanoparticle (SpFN) WRAIR’s COVID-19 vaccine
and SARS-CoV-2 spike receptor-binding domain ferritin nanoparticle
RFN vaccine from American Walter Reed Institute
during pandemic of SARS-CoV-2

Vanda Bostikova
Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany, Hradec Kralové

Souhrn

Obecné nelze nez konstatovat, Zze nové i nové se objevujici nakazy jsou onemocnéni nebezpecna svym pribéhem
a vysokym potencialem k Sireni. Jejich spolecnym jmenovatelem je vysoka Gmrtnost, nebezpecné Sifeni v populaci
a omezené lécebné moznosti. V dnesni dobé existuje realna hrozba zavleceni téchto onemocnéni z oblasti jejich vyskytu
diky mohutné turistice, migraci obyvatel a zahrani¢nim pracovnikiim. Dalsi moZnosti je zneuZiti formou bioterorismu,
tj. pouziti infekéniho agens jako biologické zbrané.

Svétova zdravotnicka organizace (WHO) priibézné sleduje a vypocitava Clovéku nebezpeéné udalosti v nékolika presné
stanovenych kategoriich (napfiklad nuklearni nebezpeci, chemické nebezpedi, pfirodni katastrofy), nicméné kazdorocni
stejné jako dlouhodoba sledovani z celosvétového pohledu vedou infekéni nemoci, které se podileji diky epidemiim
a pandemiim na celkovém obrazu opakované vice nez 80 %.

Soucasna pandemie virem SARS-CoV-2 je naprosto bezprecedentni zalezZitosti. Ato i ztoho Ghlu pohledu, Ze se v d&jinach
lidstva jedna o prvni pandemii, v jejimz pribéhu jsme schopni vyvijet jak léciva, tak ockovaci latky proti doty¢nému
biologickému agens.

Klicova slova: pandemie, SARS-CoV-2, infekéni nemoci, Zluta zimnice, Walter Reed, americky vojensky vyzkum,
kandidatni vakciny

Summary

In general, it can only be stated that new or emerging diseases are dangerous diseases and have high potential for
spreading. Their common denominator is high mortality, dangerous spread in the population and limited treatment
options. Today, there is a real possibility of introducing these diseases from the areas of their occurrence due to massive
tourism, population migration and foreign workers. Another possibile way of their spread may be abuse in the form of
bioterrorism, i.e. the use of an infectious agent as a biological weapon.

The World Health Organization (WHO) continuously monitors and quantifies dangerous events in several well-defined
categories (e.g. nuclear hazards, chemical hazards, natural disasters), however, annual as well as long-term statistics
lead infectious diseases worldwide, which, due to epidemics and pandemics, account for more than 80% of the overall
picture.

The current SARS-CoV-2 pandemic is unprecedented. This is also because it is the first pandemic in human history,
during which we are able to develop both drugs and vaccines against the biological agent.

Keywords: pandemic, SARS-CoV-2, infectiuos diseases, yellow fever, Watker Reed, american military research,
candidate vaccines

Vakcinologie 2022;16(2):52-58
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Uvod

Jak vibec rozpozname, ze se rozviji
epidemie nebo pandemie, které nas
mohou vice ¢i méné ohrozit? Je to
velmi jednoduse znéjici otazka, ale
neni viilbec snadné na ni odpovédét.
Epidemicky ¢i pandemicky potencial
virl je podminén existenci a rozvo-
jem nékolika faktord. V prvni fadé je
to rust svétové populace a otazka jeji
organizace. Nelze opomenout, Ze své-
tova populace se v pribéhu minulého
stoleti zCtyFnasobila a v soucasnosti
kazdorocné dochazi k opakovanym,
velmi vysokym absolutnim pfririst-
kim. Ty jsou v3ak velmi nerovnomérné
jak v geografickeém, tak spolecCenském
ohledu. Nase demografické mode-
ly predpovidaji, Ze v roce 2050 bude
Zit ve méstech prevazné na africkém
nebo asijském kontinentu az 66 %
svétové populace. JiZ nyni jsou v Asii
zemé jako je Bangladés Ci ostrov Java
s po¢tem obyvatel okolo 100 miliont
a primérnou hustotou tisic obyvatel
na kilometr Ctverecni. Jsou to zemé
v subtropickych nebo tropickych ob-
lastech, s bohatou pfirodni diverzitou,
nedostatecné vyvinutou infrastruktu-
rou, problematickym zdravotnim sys-
témem, v zemich s vysokou chudobou,
s podminkami idealnimi pro Sireni in-
fekénich nemoci (1).

Druhym faktorem je urbanizace
jako aktivni proces. Od roku 1990 do
roku 2014 doslo k masivnimu nards-
tu poctu megameést, tj. méstskych
aglomeraci s vice nez deseti miliony
obyvatel. V budovani téchto center
opét jednoznacné vede asijsky kon-
tinent.

Vyznamnou roli hraje i dalsi fak-
tor — expanze populace do neobydle-
nych, izolovanych pfirodnich lokalit,
coz souvisi s moznymi kontakty clo-
véka s neCekanymi zoondzami v di-
sledku kontaktu se zviraty. Netopyri,
kaloni, hlodavci, tropické invazivni
druhy komaru jsou znamymi rezervo-
ary Sirokého spektra vir a bakterii.
V neposledni fadé je to pak neustale
se zvysujici pocet domestikovanych
zvifat. Lze pfipomenout obcasny vy-
skyt ptaci chfipky, ktera decimuje
chovy uzitkovych ptaki a jeji virus je
prenosny na ¢lovéka. Ze tfi typl viru
chfipky ma nejvétsi epidemicky po-

tencial typ A se schopnosti infikovat
vice nez tisic zivocisnych druh.

Kromé vySe uvedenych faktori je
epidemicky potencial viru ovliviio-
van i zménami pfirodniho prostredi
a klimatu. Vysoce negativni dopad ma
odlesnovani tropického pralesa, kte-
lidskych Cinnosti. DolozZit to lze zmé-
nami v oblasti Konzské panve (Congo
Basin), coZ je snizenina v oblasti
stfedni Afriky na rozloze tfi milionu
kilometru Ctverecnich, kterou protéka
feka Kongo. Zasahuje staty Kamerun,
Kongo, Demokratickou republiku
Kongo, Gabon, Rovnikovou Guineu,
Stredoafrickou republiku, Angolu,
Burundi, Rwandu, Tanzanii a Zambii.
Prakticky celé Gzemi je pokryto dru-
hym nejvétSim destnym pralesem
svéta a bazinatymi lesy. Po dlouha
desetileti je v3ak tato oblast pfizpu-
sobovana komerénimu farmareni ¢as-
to ilegalni téZbou dreva. Provozuje se
tu tézba zlata, typicky za bezpecnost-
né nezajisténého pouzivani vysoce
nebezpeénych kyanidd. Takovato li-
kvidace plvodniho pfirodniho bioto-
pu ohrozuje nejen druhovou diverzitu
zvirfat Ci rostlin, ale dlouhodobé vede
k prokazatelnému naruseni podnebi
v dané oblasti (4). Dochazi ke zmé-
né poctu dnd obdobi sucha a poctu
dnid obdobi destd, méni se pramérné
rocni teploty (otepleni o 2 °C) a kle-
sa mnozstvi srazek. Pfichod obdobi
destl dnes pfedznamenavaji oproti
minulosti velmi prudké a dlouhé des-
té, které se nevsakuji a dale devastuji
naruSené ekosystémy. Jedna z hypo-
téz hovofi o tom, Ze pravé tyto zmény
mohou mit velmi vyrazny vliv na vznik
epidemii eboly v téchto oblastech
(2, 3).

Evropa na tom neni o mnoho lépe.
Do roku 2080 az 2100 predikuji mo-
dely nardst primérné roc¢ni teploty
pro tento kontinent v porovnani s lety
1961-1990 o 1-1,5 °C. Extrémni vyky-
vy teplot a vlny horka vykazuji setrva-
[y narust. Uvedené zvySeni primérné
rocni teploty o jeden az jeden a pul
stupné Celsia se vSak predpoklada
jenv pripadé, ze bude dosazeno celo-
svétové dohody zamérené na snizeni
produkce sklenikovych plynd.

Dalsim neopomenutelnym fakto-
rem ovliviujicim lokace nebezpec-

nych virQ je typicky jev soucasnosti,
a to globalni cestovani. Zvysuje se
jak jeho rychlost, tak jeho objem.
V dnesni dobé nas letadlo prepravi
mezi dvéma nejvzdalenéjsimi body na
Zemi rychleji, nez je inkubacni doba
jakékoli infekéni nemoci. Predpoklada
se, Ze za nasledujicich dvacet let se
zdvojnasobi objem poctu cestujicich.
Opétovné se na tomto vzestupu bude
zasadné podilet asijska populace.
Velky vliv na rozvoj cestovani maji
i svétove udalosti typu letnich i zim-
nich olympiad nebo mistrovstvi svéta
ve fotbale. Jen pro zajimavost, v roce
2018 nabizelo vice nez 570 rlznych
leteckych spolecnosti na 68 000 le-
teckych spojeni a vyuZivano bylo vice
nez 3 200 letist po celém svété (5).

Nepopiratelny vliv na epidemic-
ky ¢i pandemicky vyvoj infekénich
onemocnéni maji také valecné kon-
flikty a prirodni katastrofy, které
mnohdy brani pribéhu ¢i dokonce-
ni vakcinacnich kampani. Za téchto
podminek je vyznamnym faktorem
nedostatek zdravotnického mate-
rialu, personalu a kvalita poskyto-
vané zdravotnické péce. Ukazkovym
prikladem je valecny konflikt v Syrii
a souvisejici vyskyt polia. V roce
1964 Syrie otevrela vakcinacni pro-
gram, v ramci néhoz byla syrska
détska populace ockovana zdarma.
Bohuzel ockovaci kampané prerusila
valka, a tak znovuobjeveni se polia
nebylo pro lékare prekvapenim -
byla pouze otazka, kdy se tak stane.
V pfipadé tohoto onemocnéni ze zku-
Senosti vime, Ze je extrémné obtizné
dostat situaci pod kontrolu a virus
opétovné z populace vymytit, a to
i v mirovych podminkach.

Poslednim faktorem, o kterém je
tfeba se zminit, je zrychlené preda-
vani informaci a jejich odborna vali-
dita ve smyslu moZnosti Sifeni zprav,
Gvah, informaci, které specificky na
socialnich sitich nepodléhaji odbor-
né kontrole. V roce 2021 by mélo byt
pfitom na socialnich sitich podle
informace WHO vice nez 90 % své-
tové populace. Za této situace maji
nepravdivé Ci zavadéjici informace
publikované na socialnich sitich de-
vastujici potencial ohroZujici cilena
zdravotnicka protiepidemicka opat-
feni (1, 2, 15, 16).
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Viry s potencialem epidemického
Sifeni

Nebezpecnych infekci se schopnosti
Sifit se epidemicky je mnoho. Jedna
se napfriklad o flaviviry, k nimzZ patfi
virus zapadonilské horecky, virus Zika,
virus Zluté zimnice Ci virus dengue. Je
extrémné obtizné, prakticky nemoz-
né tyto viry eradikovat, protoze diky
interakci vektor-hostitel, i bez oka-
mZzité navazujiciho kontaktu clovék-
-Clovék, dokazi tyto viry dlouhodo-
bé velmi Gspésné preZivat v pfirodé.
Pandemicky potencial v sobé nesou
i kmeny chripky, které zménou svého
genomu vyvolavaly a dodnes vyvo-
lavaji epidemie a pandemie. Béhem
dvacatého stoleti vyvolal tfi velké
pandemie kmen H1IN1 (v roce 1918),
H2N2 (v roce 1952) a H3N2 (v roce
1968). V listopadu 2002 byl zachycen
prvni pfipad koronaviru SARS (dnes
oznafovaného SARS-CoV-1) v ¢in-
ském Guangdongu. Virus se béhem
necelého roku postupné rozsiril do
celkem 37 zemi svéta. Dalsi korona-
virus, virus MERS, byl izolovan v roce
2012. V tomto pripadé nikdy nedoslo
k pandemickému rozsifeni, lokalni
epidemie viru MERS se vSak opakova-
né objevuji na Arabském poloostrové.

V breznu 2020 deklarovala WHO
existenci nového onemocnéni covid-19
vyvolaného novym koronavirem SARS-
CoV-2, ktery zpUsobil celosvétovou,
téZce zvladatelnou pandemii. Genom
prvnich klinickych izolat z pavodni-
ho mista, kde byly zaznamenani prvni
nemocni, z ¢inského mésta Wuhan,
je z 88 % identicky s genomem
SARS-CoV-1 (6).

Problematika mutacnich zmén
virovych genomil

Zasadnim problémem v boji proti to-
muto viru je jeho schopnost ménit
svlj genom, tedy schopnost mutac-
nich zmén ovliviujicich jak interakce
s bunkami infikovaného jedince, tak
schopnost pfenosu onemocnéni na
jedince nového se znacné nizsi dav-
kou viru. Viry vyvijeji a upravuji své
strategie s pouzitim rozlicnych gene-
tickych mechanismu - od okamzitych
mutaci pres prestavbu celého genomu
az k rekombinaci genom, a to vysoce
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Gcinné. Takovéto mutace tak davaji
vznik novému funkénimu povrchoveé-
mu proteinu, ktery neni rozeznavany
protilatkami, které imunitni systém
vytvofil v reakci na prvotni infekci.
Tyto noveé varianty viru jsou pak pro
imunitni systém vice ¢i méné ,nevi-
ditelné” a nic jim nebrani v napada-
ni dalSich a dalSich bunék lidského
organismu. Imunitnimu systému pak
trva nékolik dni, neZ vytvofi nové
specifické protilatky, které se mo-
hou vazat na novou variantu povr-
chového proteinu. Cim vice se virus
v populaci mnozi, tim vice mutaci
nastava. Mohou vznikat jednak velice
nebezpecné mutace plvodniho viru
a jednak se otevira pro nové mutace
moznost prechodu mutovaného viru
na nové hostitele, nové Zivocisné dru-
hy (7, 8).

Walter Reed Army Institute of
Research (WRAIR) - historie jeho
vzniku

WRAIR je americky armadni vyzkum-
ny Gstav nachazejici se severné od
Washingtonu, D.C. Patfi do komplexu
instituci vojenského biomedicinské-
ho vyzkumu, fizeného z centra ve Fort
Detrick ve staté Maryland. Centrum
pro vyzkum infekénich nemoci WRAIR
se dlouhodobé zabyva vyvojem lékd
a vakcin, problematikou virovych
a bakterialnich nemoci, vojenskym
programem vyzkumu HIV v USA, vo-
jenskym vyzkumnym programem ma-
larie, stejné jako zde probiha rozsahly
entomologicky program zaméreny na
virova onemocnéni pfenasena in-
vazivnimi druhy tropickych komaru.
Vyzkum ockovacich latek cili prevazné
na ta onemocnéni, ktera mohou ohro-
zit americké vojaky pfi vykonu jejich
sluzby. V pfipadé misi jde o onemoc-
néni virem dengue, malarii, menin-
gitidu, choleru, shigeliozi, hepatiti-
du A nebo HIV. Otazka vakciny proti
celosvétové se Sificimu onemocnéni
covid-19 je tedy v téchto souvislos-
tech vice nez logicka.

WRAIR nese jméno po vysoce re-
spektovaném armadnim lékafi majo-
ru Walteru Reedovi (1851-1902). Ten
vytvoril a vedl zdravotnicky tym, ktery
na Kubé potvrdil hypotézu, Ze vysoce
infekéni virové onemocnéni zZluta zim-

nice prenasi specificky druh komara.
Ovéreni této hypotézy probéhlo sys-
témem tfi originalnich experimentd,
ke kterym byli poprvé v historii po-
uziti dobrovolnici. V této souvislosti
byl také poprvé vypracovan protokol -
informovany souhlas s (casti v experi-
mentalni studii, ktery dostali G¢astnici
studie k precteni a podpisu.

Diky ziskanym znalostem se
Ameri¢anim posléze mimo jiné po-
vedlo dobudovat Panamsky priplav.
Zluta zimnice do té doby systematicky
kosila délniky nepochazejici z tropu.
Ackoliv v té dobé jesté neexistovalo
ockovani, ochranu pred nemoci po-
skytly ochranné obleky, repelenty
a moskytiéry. Soucasné se likvidovaly
baziny, ve kterych se komarim dafilo
mnozit. Vakcinu proti viru Zluté zimni-
ce objevil v roce 1937 jihoafricky lekaF
Max Theiler, za coz dostal v roce 1951
Nobelovu cenu (6).

Od viru Zluté zimnice k vakciné proti
onemocnéni covid-19

V soucasnosti na zakladé sekvenac-
nich analyz genu pro E-protein viru
Zluté zimnice rozliSujeme tfi genoty-
py - zapadoafricky, jihoamericky a vy-
chodoafricky. Vime, Ze virus cirkuluje
ve dvou cyklech: méstském a sylvatic-
kém (tzv. dZzunglova forma). Setkavame
se s nim v oblastech tropické Afriky,
stejné jako Ameriky. V méstském cyk-
lu je prenasen z clovéka na c¢lovéka
prostrednictvim komara Aedes aegyp-
ti. Sylvaticky cyklus v Africe probiha
mezi komary rodu Aedes, zatimco
v Jizni Americe pak mezi komary rodu
Haemagogus. Jako hostitelé viru figu-
ruji opice rodu Cebus, dale pak vac-
natci a jini lesni savci.

Clovék se nakazi nahodné, velmi
Casto se jedna o nemoc dospélych
muzu, ktefi jsou viru exponovani pfi
praci obzvlasté v lese. V poslednich
desetiletich se zvySuje incidence na-
kaz pfevazné v zapadni Africe a ama-
zonské oblasti. Kazdorocné dochazi
celosvétové k asi 30 000 smrtelnych
pfipadu.

Nemoc ma u zvifat povétSinou ina-
parentni pribéh. U ¢lovéka tento virus
muzZe vyvolat velmi zavaznou visce-
rotropni infekci s hemoragickym syn-
dromem. Letalita se pohybuje v roz-
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mezi 25-50 %. Prvni, Cervené stadium
onemocnéni je typické tresavkou, bo-
lestmi beder, kloubl a svald, ztratou
chuti, horeckou doprovazenou brady-
kardiemi, pacienti jsou velmi neklidnf,
celkové zarudli. Druhé, zZluté stadium
charakterizuje zhorseni celkového sta-
vu, bledy oblicej, cyanoza, sliznicni kr-
vaceni, zvraceni ¢erné natravené krve,
eventualné projevy poskozeni jater.

K dispozici je Ziva atenuovana vak-
cina Stamaril. Je doporucovana, even-
tualné pfi vstupu do nékterych zemi
s endemickym vyskytem tohoto one-
mocnéni povinna (napfiklad Angola,
Kamerun, Libérie, Mali, Sierra Leone).
Sance, Ze se nenaockovany cestujici
napriklad do zapadni Afriky nakazi
a zemre na toto onemocnéni je 1:650
az 1:5 000 na mésic pobytu. Zavisi
to na momentalni epidemické situa-
ci v oblasti. NakazZeni lidé mohou byt
navic zdrojem viru pro Aedes aegypti,
a prenést tak infekci do zemi, kde se
tento komar vyskytuje. Jedna se na-
pfiklad o USA, zapadni Indii, Stfedni
Ameriku, Stfedomofi a Asii. Kazdy rok
prijizdi do endemickych oblasti 8-9
milionu turistu (4, 16, 23).

SARS-CoV-2 spada do skupiny ce-
losvétové se vyskytujicich RNA vird,
objevenych v 60. letech minulého
stoleti, vétSinou vyvolavajicich mirné
az stfedné tézké infekce hornich cest
dychacich. zapaly plic nebo bronchi-
tidy se nejcastéji objevuji u pacientl
s kardiopulmonarnim onemocnénim,
stejné jako u imunokompromitova-
nych osob, at uz v détském véku, nebo
naopak u starSich dospélych. Infekce
se Sifi prevazné kapénkami, pfimym
kontaktem s nemocnym nebo nepfi-
mo kontaktem s infikovanymi pred-
méty. Na druhou stranu mohou byt
koronaviry zodpovédné i za zavazna
onemocnéni.

Na zakladé zkrizené serologické re-
aktivity a podle sekvenacéni genomové
analyzy délime koronaviry do tfi sku-
pin. Prvni skupina vyvolava gastroen-
teritidy a postizeni respiracniho traktu
psu, koCek a veprl. Do této skupiny
fadime také lidsky koronavirus 229E.
Druha skupina zahrnuje viry savci -
vyvolava onemocnéni u skotu, hepa-
titidu mysi, a fadime sem i lidsky ko-
ronavirus OC43. Do treti skupiny jsou
fazeny ptaci viry zodpovédné za in-

fek¢ni bronchitidu ptakud. Prvni lidsky
koronavirus byl detekovan v 60. le-
tech minulého stoleti. SARS-CoV-2 je
v poradi sedmym koronavirem, o kte-
rém vime, Ze infikuje ¢lovéka.

Zastupci skupiny koronavirQ se vy-
skytuji u vice druhl netopyrd. Pfenos
na Clovéka se predpoklada slinami
¢i kousnutim. Je znam i prenos, kdy
Clovék pozil jidlo, které mél pivodné
v tlamé netopyr. Vycet jednotlivych
virll detekovanych u netopyrt v pra-
béhu let by byl velmi dlouhy. Jmenujme
proto v kratkosti ta onemocnéni a je-
jich virové pivodce, ktefi jsou citovani
nejCastéji: vzteklina (Lyssavirus, prv-
ni detekce v roce 1932), alpha a beta
koronaviry (MERS 2012, SARS-CoV-1
2003, 229E, NL63, SARS-CoV-2), filovi-
ry (Ebola 2005, Marburg 2007), para-
myxoviry (pfiusnice, RSV), henipaviry
(Nipah 2000, Hendra 1936) nebo reo-
viry (Meleka a Kampar 2007). Databaze
sekvenci virl izolovanych z netopyr
je dostupna a pravidelné dopliiovana
na www.mgc.ac.cn/DBatVir/. DilleZitou
otazkou je mnozstvi infikovanych ne-
topyru. Napfiklad v Ugandé v roce
2007 v souvislosti s epidemii virové
hemoragické horecky Marburg mezi
dulnimi délniky bylo v jedné jeskyni
zjisténo 5 000 infikovanych netopyri
na 100 000 jejich zastupcu (8).

V prvnich péti mésicich roku 2003
doslo k pandemickému Sifeni SARS,
kdy se onemocnéni Sifilo z jihovy-
chodni Asie, Ciny a Hong Kongu dale.
Postihlo 8 098 osob, z nichz 774 ze-
mielo. Nasledny odbér vzorki iden-
tifikoval blizce pfibuzny SARS virus
u cibetek, konkrétné ovije¢e masko-
vaného (Paguma larvata), a netopyrd
v dané oblasti vyskytu SARS. Kratce
poté nasledovala epidemie fatalniho
onemocnéni vepru, opét zplsobena
koronavirem, nazvanym SADS-CoV.
Celkem 20 000 zvirat uhynulo. A je to
opét koronavirus, MCoV, ktery je pu-
vodcem obvykle smrtelné kataralni
gastroenteritidy u norkd. Obdobné
dalsi koronavirus, BWCoV-SW1 zod-
povida za vysokou Gmrtnost velryb,
v pripadé jejich nakazZeni.

Deset genomovych sekven-
ci SARS-CoV-2 bylo na pocatku
souCasné pandemie SARS-CoV-2

izolovano a precteno od celkem
deviti pacientd z c¢inského més-

ta Wuhan. Tyto sekvence byly vza-
jemné identické na drovni 99,98 %.
Ze 79 % byly tyto sekvence shodné
se sekvenci SARS-CoV-1 a z 50 %
se sekvenci MERS-CoV. Analyza dale
ukazala jejich 88% shodu se dvéma
sekvencemi SARS viru pochazejicimi
z netopyrl: bat-SL-CoVZC45 a bat-SL-
-CoVZXC21. Vzorky pochazeji od zvirat
odchycenych v roce 2018 v lokalité
Zhoushan ve vychodni Ciné.

Je prakticky jisté, Ze tento virus
preskoCil na ¢lovéka ze zvifeciho hos-
titele. A to bud z néjakého druhu ne-
topyra, nebo jiného savfiho mezihos-
titele — v podezreni je luskoun. Vysoce
pravdépodobné se tak stalo na mést-
ském mokrém trhu desetimilionového
mésta Wuhan. Mokry trh predstavuje trh
s Zivymi zvifaty a morskymi plody, kde
jsou splachovany odpadky proudy vody.
Celkové 33 odebranych vzorkii z 585 na
trznici Chua-nan bylo pozitivnich na
SARS-CoV-2. Jedna se o plochu vétsi
nez 50 000 m?, ktera ma vice nez tisic
najemnikd. V jeho zapadni asti se pro-
davaji ziva zvirata. Problémy, které na-
pomohly preskoku (,spillover) viru se
odvijely napfiklad od velmi Gzkych uli-
Cek, namackanosti stanku, drzeni zivych
zvirat v tésné blizkosti mrtvych zvirat.
Dale zde byla zjisténa Spatna ventilace,
odpadky povalujici se na mokrych pod-
lahach, nedodrzZovani zakladnich hygi-
enickych pravidel. Na trhu se v dobé
vypuknuti pandemie prodavalo 112
rtznych druh( zvifat, véetné divokych.
Jednalo se napriklad o jezevce, neto-
pyry, bobry, velbloudy, kurata, cibetky,
krabi, krokodyli, psi, osli, ryby, lisky,
velemloky, jezky, koaly, sviSté, pstrosi,
vydry, luskouny, pavi, bazanty, prasa-
ta, dikobrazi, kraliky, krysy, ovce, jeleny,
morcata, Zelvy, hady, vlky (4, 16, 19-21).

Netopyry fadime do radu letount
(Chiroptera) a rozeznavame vice nez
1200 jejich druhovych zastupcu. Jejich
zpusob Zivota je prakticky zcela ochra-
fuje proti predatorim. Nékteré druhy
se mohou dozZit az 41 let. Letouni jsou
jedinymi savci schopnymi aktivniho
letu, coz zapficinilo jejich kosmo-
politni rozsifeni (kromé Antarktidy)
s centrem diverzity v tropech, kde je
jejich pocetnost a hustota mnohem
vysSi neZ v oblastech mirného pasu.
Predpoklada se, Ze schopnost létat
predstavuje selekcni tlak na koexistenci
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s viry. Prostfednictvim rozsahlé geno-
move analyzy bylo zjisténo, Ze let vznik-
nul v tandemu s genetickymi zménami
imunitniho systému. Tyto zmény nasta-
ly v disledku nutnosti oprav deoxyri-
bonukleové kyseliny (DNA), ktera byla
poskozovana v souvislosti se zvySenou
rychlosti metabolismu (15-16x) pravé
pfi letu. (Pro porovnani, u ptaku se za
letu metabolismus zvy3uje pouze 2x.)
Studie ukazaly, Ze zvySeni rychlosti me-
tabolismu pfi letu je vyssi neZ rychlost
metabolismu pfi imunitni odpovédi.
Tento fakt poukazuje na moznost snizit
energeticky vydej imunitni odpovédi
dotaci energie ze zvySené metabolické
aktivity béhem letu, a tim posilit pfiro-
zenou imunitu proti patogentm.

Pri letu se netopyfi orientuji pomo-
ci echolokace - vydavaji zvuky s vyso-
kou frekvenci a orientuji se podle toho,
jak se tento zvuk odrazi od prekazek.
Tato schopnost je vlastni temér vSem
zastupciim fadu Chiroptera. K Sifeni
patogent dochazi mimo jiné ve chvili,
kdy netopyr emituje zvuk pomoci hrdla
a brisnich svall skrze Gsta nebo nosni
dirky. V tento moment muize vzniknout
aerosol obsahujici patogen.

Netopyri se zZivi prevazné hmyzem,
zejména brouky, mirami ¢i komary.
Oproti tomu zastupci stejného fadu,
podceled upifi (Desmodontinae), vy-
znacujici se hematofagii, se Zivi vy-
hradné krvi teplokrevnych Zivocichd.
Zastupci Zijici v Latinské a Jizni Americe
jsou v téchto zemépisnych Sirkach vy-
znamnym rezervoarem a prenasecem
vztekliny.

Po vétSinu roku Ziji samci a samice
v oddélenych skupinach, k pareni do-
chazi na podzim. Samice dokazou po
spareni uchovat spermie ve svych po-
hlavnich cestach aZ do jara, kdy dojde
k oplozeni vajicka. Bfezost trva u neto-
pyru dva az tfi mésice a vétsina druh
rodi jedno, vzacnéji dvé az tfi mladata.
V mirném pasu se samice s mladaty
v |été sdruzuji do letnich kolonii. Pres
den odpocivaji na pudach staveb ¢i
v dutinach stromu, v noci vylétaji za
potravou. Zimu preckavaji netopyfi
v hibernaci, kdy se vyrazné zpomali je-
jich metabolismus a teplota téla muze
klesnout az na 2°C. Kvali kumulaci tepla
vytvareji nékteré druhy i zimni kolonie
a Casté je i zimovani vice druhi netopy-
ri na jednom misté.
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To a nékteré jejich dalSi charakte-
ristiky — druh potravy, struktura jejich
populace v mnohatisicovych koloniich
co v jeskyni Bracken v Texasu bylo na-
pocitano na 1 m? ¢tverecnim 2 222 ne-
topyru), schopnost létat, sezonni mig-
race na velké vzdalenosti (az 1 000 km),
denni obrazec pohybu, strnulost (tor-
por) vyrazné napomahaji tomu, Ze pravé
netopyfi jsou zoonotickym hostitelem
pro Siroké spektrum mikrobialnich
agens, schopnym prekroceni mezidru-
hové hranice.

Migrace se zda byt dulezitym fakto-
rem mezidruhového prenosu patogend.
Migrujici druhy letoun( se béhem své
cesty setkavaji s jingymi migrujicimi i ne-
migrujicimi druhy letound v jeskynich,
kde muZe dochazet k prenosu patogent
na rtzné solitérni i kolonialni druhy le-
tount a jiné Zivocichy.

Obdobné se predpoklada, zZe tor-
por - stav, do kterého netopyfi mo-
hou kazdodenné vstupovat za Gcelem
sniZzeni metabolické energie, stejné
jako hibernace maji za nasledek po-
malejsi replikaci infekénich agens
v dusledku vyrazného snizeni télesné
teploty. Pomalejsi replikace patoge-
nd prodluzuje inkubaéni dobu a za-
branuje kontaktu s hostitelem. Diky
prolongované inkubacni dobé a ma-
léemu kontaktu patogenu s hostitelem
v dobé hibernace se posléze zvysu-
je sila sezdnnich nakaz. Primérna
typicka teplota netopyra pfi letu se
pohybuje v zavislosti na druhu, mezi
38 a 41 °C. Studie ukazaly, Ze torpor
a hibernace mohou mit za nasledek
latentni vyskyt patogent v letounech,
a to i presto, Ze letouni v této fazi ne-
vykazuji zadné znamky nakazy, a pato-
gen se muze $ifit do dalSich hostiteld.
Pfenos patogenu z letound v latentni
formé nakazy je dobfe znam u preno-
su vztekliny v Severni a Jizni Americe.
Dlouha doba Zivota netopyri spolec-
né s variantou latentni formy nakazy
muze pomoci udrZovat Zivotaschopné
patogeny a zvySovat moznost prenosu
na jiné obratlovce (9, 12, 13, 17, 18).

SARS-CoV-2 u lidi
Mezi zakladni pfiznaky onemocnéni

SARS-CoV-2 u lidi patri horecka, kasel,
dusnost, u zavaznych pfipadl zanét

plic. U starsich lidi a osob s chro-
nickym onemocnénim je pozorovan
zavaznéjsi az fatalni pribéh onemoc-
néni. Pfedpokladana inkubacni doba
se pohybuje v intervalu 1-14 dnd.
K virovému prenosu dochazi primar-
né kontaktem s infikovanou osobou,
ktera zejména pfi mluveni, kaslani
a kychani Sifi infekéni kapénky do
svého okoli. Pfenos je mozny takeé
predméty, které jsou Cerstvé kontami-
novany sekrety infikovaného clovéka.

Doporucena preventivni opatreni
zahrnuji: vwhnout se Gzkému kontaktu
s lidmi s akutnim respiracnim onemoc-
nénim, casto si myt ruce, zejména pfi
prfimém kontaktu s nemocnymi nebo
jejich okolim, dodrZovat zasady bezpec-
ného kontaktu s divokymi, hospodar-
skymi i domacimi zviraty. Dale by lidé
s akutnim respiracnim onemocnénim
méli dodrzovat dostatecnou vzdalenost
od jinych osob, zakryvat si Usta a nos
kapesnikem, myt si ¢asto ruce vodou
a mydlem - pokud nejsou dostupné,
pouZit dezinfekcni gely na bazi alkoho-
lu. Ve zdravotnickych zafizenich je nutné
dodrzovat pravidla prevence a kontroly
infekci. Terapie je symptomaticka, pod-
purna. Postupné se zkouseji antivirotika
a experimentalni léky.

V poslednich letech byly vyvinu-
ty nékteré vakciny pomérné rychle.
Konstrukce vakciny proti SARS trvala
19 mésicl, proti ebole sedm mésicd,
proti viru Zika pul roku. Design oc¢ko-
vaci latky neni v soucasnosti az takovy
problém, nicmeéné to, co spotrebovava
Cas, je nasledné testovani kandidatni
vakciny. V bézné situaci trva v primé-
ru deset let (USA) a zhruba 90 % z tes-
tovanych kandidatnich vakcin konciva
nedspéchem. Severni Amerika vede
vyzkum a vyvoj nejen na poli oc¢kova-
cich latek, ale i dalSich terapeutickych
pristupt v boji proti viru SARS-CoV-2.

Strategie designu jednotlivych
vakcin vyvijenych proti SARS-CoV-2
se lisi. Nékteré ockovaci latky pracuji
s oslabenou verzi viru. Druha genera-
ce vakcin nepracuje uz s celym virem,
ale pouze s jeho antigeny, tedy témi
virovymi ¢astmi, které aktivuji imunit-
ni systém. Treti generaci predstavuji
takové ockovaci latky, které dodavaji
télu prostfednictvim casti genetického
kodu instrukce k aktivaci imunitniho
systému proti pfislusnému viru.
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Pokud dosahneme priblizné 60 %
svétové proockovanosti (v osmimiliar-
dové populaci), tak bychom tim méli
vytvorit dostatecnou ochranu i pro
rizikové jedince, ktefi se z néjakych
ddvodi k vakciné nedostanou nebo
nemohou byt ockovani (novorozenci,
seniofi, lidé s oslabenou imunitou).

Boj se SARS-CoV-2 je obtizny mimo
jiné proto, Ze v priméru ub&éhnou az
dva tydny, neZ nas imunitni systém
plné zareaguje. Diky tomu virus ziska-
va Cas, aby postupné pronikl a osidlil
lidsky organismus.

16. brezna 2020 byla v americ-
kém Seattlu jako prvni clovék na
svété ockovana americka dobrovol-
nice Jennifer Haller, a to experimen-
talni vakcinou treti generace firmy
Moderna (Moderna, Inc. of Cambridge,
Massachusetts, USA) proti SARS-CoV-2 -
mMRNA-1273. Tato zena patfila do
prvni skupiny 45 testovanych dob-
rovolniku. Jejich vék se pohyboval
v intervalu 18 az 55 let. Celkem 17
téchto dobrovolnik bylo do studie
rekrutovano z Hope Clinic nebo Emory
Children’s Clinic v Atlanté.

Tato vakcina je konstruovana na
bazi LNP-enkapsulované mRNA, ko-
dujici S protein. mRNA vakciny obecné
obvykle nesou nukleotidovou sekven-
ci kodujici proteiny, které dany pato-
gen vyuziva pro vyvolani onemocnéni.
Vybrané proteiny funguji jako antigeny
a jsou tak rozeznavany nasim imunit-
nim systémem. Vakcina vykazuje jak
bezpecnost, tak efektivitu a navozuje
prokazatelné velmi vysokou, robustni
imunitni odpovéd.

Moderna ma predchozi zkusSenosti
s vyvojem CtyF vakcin na bazi mRNA.
Jejich testovani a studie potvrzuji, Ze
tento princip konstrukce vakciny je
bezpecny, coZz umoznilo firmé presko-
Cit Gvodni fazi testovani ockovaci latky
proti covidu-19 na zvifecim modelu.
Vyvoj téchto ockovacich latek treti ge-
nerace se navic ukazuje byt rychlejsi,
levnéjsi a latky jsou Casto Gcinngjsi
nez tradicni ockovaci latky. V nepo-
sledni fadé lze mRNA vakciny apli-
kovat ve vyrazné mensich objemech
a zaroven maji delsi skladovaci dobu.

Obecné testovani vakcin probiha
ve tfech fazich. Prvni faze je provadé-
na na malém souboru dobrovolniki
a obvykle se ¢eka nékolik mésict na

eventualni nezadouci Gcinky. Ve dru-
hé fazi se jiz latka testuje na nékolika
stech osobach a opét se sleduji moz-
né nezadouci jevy a to, zda dochazi
k aktivaci imunitniho systému. Tato
faze trva obvykle opét nékolik mési-
cu. Treti faze probiha na nékolika ti-
sicich subjektech a sleduje i nadale
mozné nezadouci Gc¢inky a Gcinnost
latky. Mize trvat i nékolik let. Typické
testovani kandidatni vakciny vyda na
Ctyfi roky. Moderna se rozhodla Casovy
faktor ovlivnit tim, Ze nékteré faze se
realizovaly paralelné, nicméné pocty
testovanych dobrovolniki se nezmé-
nily. Celkovy cas testovani byl ve vy-
sledku zkracen na 18 mésicd. Vakciny
jsou i po udéleni licenci a registraci
neustale monitorovany (10, 11).

Kandidatni vakciny proti covidu-19

Jedna se o dvé nové vakciny (SpFn
a RFN), které byly vyvinuty a jsou
pribézné testovany na Walter Reed
Institutu ve Spojenych statech.
V ramci prvni preklinické faze testo-
vani (prosinec 2021) byly vyhodno-
ceny jako Gcinné proti SARS-CoV-2.
Vakcinam se prezdiva ,pan vaccines®,
a to proto, Ze jsou konstruovany
s ohledem na Sirokospektralni Gcin-
nost proti riznym kmenim SARS-
CoV-2 nesoucim rlizné mutace.

Tyto kandidatni vakciny jsou zalo-
Zeny na nové platformé tvorené nano-
casticemi, schopnymi ,self-assembly*,
tj. sestavujicimi se sami z proteind
ferritinu. Ten slouzi v bunkach jako
zasobarna Zeleza. Ferritin je tvoren
24 podjednotkami a kazda tato pod-
jednotka je schopna nést jinou cast
S-proteinu, ktery spusti imunitni re-
akci lidského organismu. Diky tomu-
to designu je pak imunitni odpovéd
vysoce komplexni. Obdobny princip
S vyuZitim pravé ferritinového nosice
byl vyzkousen jiz dfive, a to v ramci
vyvoje novych vakcin proti chfipce.

Soucasti téchto vakcin je specialni
adjuvans - ALFQ, vyvinuté opétovné ve
Walter Reed Institutu. Patri do skupiny
LArmy Lipoosme Formulation Family“,
kdy tato komponenta napomaha akti-
vovat imunitni sytém a celkové zlepsit
imunitni odpovéd. Preklinické a klinic-
ké testy potvrdily bezpecnost jejiho
pouziti.

Preklinické studie provedené na
opicich makak rhesus porovnavaly
dvé skupiny zvifat - jednu infikovanou
virem bez aplikace experimentalni
vakciny a druhou, ktera obdrzela ex-
perimentalni vakcinu. Ockovaci latka
je podavana ve dvoudavkovém sché-
matu s odstupem 28 dnl mezi prvni
a druhou aplikaci. Vyvolana infekce
méla u opic stredné tézky charakter.
Vakcina prokazala schopnost ochrany
zvifat pfed pavodnim kmenem SARS-
CoV-2 a indukci neutralizacni protilat-
kové odpovédi, a to proti vSem hlav-
nim cirkulujicim kmendm SARS-CoV-2
i SARS-CoV-1 (epidemie z roku 2002).

Bronchoalveolarni lavaz z plic
kontrolni infikované skupiny zifat bez
ockovani se pohybovala na drovni 1
milionu virovych kopii v 1 ml roztoku,
zatimco u ockovanych infikovanych
zvifat nebylo mozné replikujici se
virus viibec detekovat. A to jiz druhy
den po infekci. Jedna se tedy o velmi
robustni imunitni odpovéd navoze-
nou testovanou ockovaci latkou, kdy
dochazi k velmi rychlé redukci viru
schopného replikace v hornich i dol-
nich dychacich cestach. U ockovanych
by tato avkcina méla zaroven branit
prenosu viru.

Vysledky experimentl byly porov-
nany s obdobnymi vysledky experi-
mentd provedenymi pro vakciny v sou-
Casnosti schvalenymi pro emergentni
pouziti. Informace o Gcinnosti kandi-
datnich vakcin proti varianté omikron
byly nasledné upresnény (diky nepfes-
né interpretaci v mediich) - u tohoto
virového kmenu byla G¢innost kandi-
datni vakciny dosud provérena ,pou-
ze" v experimentech na tkanovych kul-
turach, kde byla opétovné prokazana
jasna inhibice virové kultury.

V soucasnosti je vybrano 72 dob-
rovolniky, ktefi dosud neonemocnéli
Zadnym kmenem SARS-CoV-2 ani ne-
byli o¢kovani schvalenymi vakcinami,
pro dalsi fazi testovani diskutovanych
experimentalnich vakcin. ObtiZnost
ziskani takovychto osob do studie je
vice nez nasnadé (14, 22, 24, 25).

V poradi druha vakcina - RFN vak-
cina - cili v porovnani s prvni vakci-
nou na mensi Gsek koornavirového
S proteinu. Experimentalni vysledky
jejiho testovani jsou obdobné jako
u prvni popisované vakciny. Nicméné
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jde o velmi kompaktni ockovaci latku,
s niz lze docilit vys$si imunitni odpo-
védi.

Popisované kandidatni vakciny
maji potencial globalni aplikace, a to
i proto, ze zUstavaji stabilni v Sirokém
intervalu teplot. CozZ je velka vyhoda
oproti ockovacim latkam, které potre-
buji uskladnéni v hlubokomrazicich
zafizenich.

Tato prace byla podporena
grantem DZRO FVZ ZHN II.
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Doporuceni Ceskeé vakcinologické spolecnostl CLS JEP, Odborné
spolecnostl praktickych détskych lékard CLS JEP, Sdruzeni praktickych
lekaru pro déti a dorost CR a Spolecnosti pro epldemlologu
a mikrobiologii CLS JEP k ockovani osob (déti, adolescentt, dospelych)
které budou pobyvat na izemi Ceské republiky v diisledku souc¢asné

Timto se nahrazuje doporuceni Ceské
vakcinologické spole¢nosti (CVS) ze
dne 7. bfezna 2022.

Hlavnimi zménami proti doporuceni
ze 7. brezna 2022 je zména postupu
ockovani déti, respektive osob, u nichz
nelze ovérit, zda jejich ockovani bylo
na Ukrajiné zahajeno a v jakych ter-
minech.

Vychodiska

Ceska republika pfijima a do budouc-
na bude i nadale pfijimat velky pocet
uprchlikd z Gzemi postiZzenych agre-
si Ruska vici Ukrajiné. Témto lidem
bude nutné zajistit zakladni zdravotni
péci, vCetné ockovani déti, adoles-
centl a dospélych. Cilem vakcinace
uprchliki je pfedevsim ochranit jejich
vlastni zdravi, ale také zabranit rozsi-
feni infekénich onemocnéni v Ceské
republice.

Soucasna epidemiologicka situa-
ce na Ukrajiné je z divodu vleklého
valeéného konfliktu neprFehledna,

krize na Ukrajiné
28. brezna 2022

dostupna data o vyskytu infekénich
nemoci nelze spolehlivé ovéfit a jsou
zatizena velkou podhlasenosti.

Nepfizniva epidemiologicka situ-
ace je zejména v pripadé tuberkulozy
a spalnicek. Na zakladé (daju Svétové
zdravotnické organizace (WHO) ma
Ukrajina Ctvrtou nejvyssi incidenci tu-
berkulozy v zemich evropského regio-
nu WHO. V roce 2020 bylo na Ukrajiné
diagnostikovano vice jak 17 000 no-
vych pfipadl. Vyssi incidenci lze oCe-
kavat zejména ve vychodni casti zemé
v Odéské oblasti, ale také v Chersonské
a Kyjevskeé oblasti. Odhadovana inci-
dence tuberkulozy na Ukrajiné v roce
2019 byla 77/100 000 obyvatel versus
5/100 000 obyvatel v CR, v€etné vyso-
kého vyskytu pfipadt multirezistent-
nich forem tuberkuldzy (4 490 pfipadi
vs. 8) a koinfekce tuberkuldzy a infekce
virem HIV (5 800 pfipad vs. 8).

V letech 2017-2019 probéhla na
Ukrajiné rozsahla epidemie spalnicek
s vice jak 100 000 hlasenych pfipadu
a nékolika desitkami Gmrti. Pfipady

Vakcinologie 2022;16(1):59-63

spalnicek byly také v minulosti opa-
kované importovany do CR pravé
z Ukrajiny. V letech 2004-2020 tvorily
50 % vSech importovanych pfipadd.
V letech 2018-2019 byla zaznamenany
epidemie spalnicek u obéant Ukrajiny
také v CR.

Na Ukrajiné je vice jak 16x vyssi
incidence infekce HIV nez v CR
(37,5/100 000 obyvatel vs. 2,3/100 000
obyvatel v roce 2020). Vy3si je také vy-
skyt infekce virem hepatitidy typu B
a C. Prevalence HBsAg v bézné popu-
laci je 1,3 % na Ukrajiné versus 0,15 %
v CR (rok 2011) a prevalence anti-HCV
v bézné ukrajinské populaci 12 %
versus 0,6-0,8 % v CR (populace ve
véku 18 a vice let). V roce 2021 byly
hlaseny dva pfipady vyskytu nakazy
zpusobené vakcinalnim derivovanym
virem poliomyelitidy typu 2 (CVDPV2).
Na Ukrajiné se k ockovani proti po-
liomyelitidé pouZiva jak inaktivovana
vakcina (IPV - prvni 2 davky), tak Ziva
atenuovana vakcina (OPV - nasledné
4 davky). Plosné ockovani proti virové
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hepatitidé typu B bylo na Ukrajiné za-
hajeno v roce 2002 s proockovanosti
92-98 % (v letech 2004-2007), ktera
vyznamné poklesla na 21-48 % (v le-
tech 2010-2016).

V porovnani s CR je proockovanost
na Ukrajiné nizka. V roce 2020 byla
hlasena proockovanost 81 % proti za-
skrtu, tetanu, cernému kasli, 82 % pro-
ti spalnickam zardénkam, pfiusnicim
a 80 % (rok 2021) proti poliomyelitidé.
Nicméné proockovanost v nékterych
oblastech Ukrajiny mize byt vyznam-
né nizsi, zejména v lvanofrankivske,
Zakarpatské, Lvovské, Zaporozskeé,
Chersonské, 0Odéské, Kyjevske,
Charkovské a Rovenské oblasti.

Pro snazsi orientaci v ockovacim
prukazu je na str. 55 uveden ukrajin-
sky ockovaci kalendar v azbuce a také
v prekladu do anglického jazyka.

Podle platného ockovaciho kalen-
dare na Ukrajiné maji byt déti ocko-
vané:

1. proti tuberkuloze jednou davkou
BCG vakciny v novorozeneckém véku,

2. proti zaskrtu, tetanu, cernému kasli,
poliomyelitidé a nakazam zpusobe-
nym Haemophilus influenzae typ b
vakcinami obsazenymi v kombino-
vanych vakcinach a proti virové he-
patitidé typu B (HBV),

3. proti spalni¢kam, zardénkam, prius-
nicim MMR vakcinou ve 12 mésicich
a 6 letech.

Tab. 1 Doporuceni pro ockovani déti z Ukrajiny

Tato ockovani jsou ze zakona na
Ukrajiné povinna.

Ockovani na Ukrajiné probiha
v souladu s ockovacim kalendarem
s vyuzitim zpravidla téchto kombinaci
ockovacich latek:

m Novorozenec (béhem pobytu na
novorozeneckém oddéleni): HBV
1. davka, BCG

m 2 mésice véku: DTaP-IPV-Hib-HepB
(1. davka, pro HBV 2. davka)

m 4 mésice véku: DTaP-IPV-Hib (2. dav-
ka)

m 6 mésict véku: DTaP-IPV-Hib (3. dav-
ka) + HBV (3. davka)

m 12 mésict véku: MMR (1. davka) + Hib
(4. davka)

m 18 mésict véku: DTaP-IPV (4. davka)

m 6 let véku: MMR (2. davka) + DTaP-IPV
(5. davka)

m 14 let véku: IPV (5. davka)

m 16 let véku: Tdap (5. davka)

Pfevazna vétSina ukrajinskych
déti neni ockovana vakcinami proti
pneumokokovym a meningokokovym
onemocnénim, proti infekcim vyvo-
lanym lidskymi papilomaviry, proti
covidu-19, proti chfipce ani ostatni-
mi vakcinami, které jsou v Ceské re-
publice dostupnég, ale nejsou soucasti
narodniho ockovaciho programu (vak-
ciny proti rotavirovym onemocnénim,
proti varicele, klisStové encefalitidé,

virové hepatitidé typu A). Bez doloze-
ni dokumentace téchto ockovani jsou
déti povazovany za neockované.

Doporuceni

Toto doporuceni CVS CLS JEP k ocko-
vani uprchlikll - déti, adolescentd
a dospélych bude dale aktualizova-
no a doplnéno v pfipadé upresnéni
situace a ziskani novych poznatkd.
Doporuceni neposkytuje kompletni
prehled k indikovanym vakcinam, kte-
ré mohou byt doporuceny napfiklad
na zakladé rizikovych zdravotnich
faktora.

Doporucujeme, aby déti, adoles-
centi a dospéli méli narok na bezplat-
né ockovani podle ockovaciho kalen-
dare a doporuceni platnych v Ceské
republice, véetné nepovinnych ocko-
vani hrazenych z verejného zdravot-
niho pojisténi pro jednotlivé vékoveé
kategorie.

V pfipadé, Ze je ockovaci prikaz
dostupny, doporucujeme jeho kon-
trolu pfi nejblizsi zdravotni prohlid-
ce po vstupu do Ceské republiky.
VSechny zdokumentované davky bu-
dou uznany za platné a v ockovani se
bude pokracovat podle ockovaciho
kalendafe platného v Ceské republi-
ce (viz sloupec ZAHAJENE OCKOVANI
v tabulce 1).

Pokud rodice nebo jiny doprovod
ditéte nedolozZi dokumentaci o ocko-

vek ditéte (roky) Vakcinacni status - Vakcinacni status - Vakcinacni status - doloZené
dosud NEOCKOVAN aktualné NEDOLOZEN ZAHAJENE OCKOVANI na Ukrajiné
0-11 mésict 2 + 1 hexavakcina 1x hexavakcina* dokoncit aplikaci hexavakciny 2 + 1
2 + 1 hexavakcina 1x hexavakcina* 1x hexavakcina do 5 let pfi chybéjici dav-
1-6 1x MMR (druha davka 1x MMR ce DTap-IPV ve druhém roce,
dovrSeny 5.-6. rok) 1x Tdap-IPV dovrseny 5.-6. rok,
1x MMR (byla-li prvni davka jiz podana)
2 + 1 Tdap-IPV, 1x Tdap-IPV, 1x Tdap-IPV v 10 letech
7-10 2 + 1 HBY, 1x MMR
2x MMR**
2 + 1 Tdap-IPV, 1x Tdap-IPV, 1x Tdap-IPV***, kontrola 2 davek MMR
11-18 2 + 1 HBY, 1x MMR
2x MMR**
2 + 1 Tdap-IPV, 1x Tdap-IPV, 1x Tdap-IPV*** nebo 1x TAT,
>18 2 + 1 HBY, 1x MMR kontrola 2 davek MMR
2x MMR**

* Schéma bude doplnéno s ohledem na vék ditéte a doplnéni anamnestickych (dajd, viz niZze uvedeny text ,Zachytné schéma u ditéte bez dokumentace
o absolvovanem ockovani*, ** V intervalu minimalné 4 tydny, ***Chybi-li booster ve 14, resp. v 16 letech.
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vani nebo jeji kopii a tvrdi, Ze ockova-
ni probéhlo, doporucujeme doplnéni
ockovani v minimalnim rozsahu poda-
nim jedné davky MMR vakciny a jed-
né posilujici davky DTaP-HBV-IPV-Hib
nebo Tdap-IPV davky podle véku (viz
sloupec NEDOLOZEN v tabulce 1), kte-
ré lze podat simultanné nebo oddé-
lené. Rodice (doprovod ditéte) budou
pozadani, aby se do dalSiho vySetfeni
pokusili sehnat dokumentaci o ocko-
vani ditéte nebo jeji kopii, pfipadné
chybéjici davky jednotlivych ockova-
cich latek mohou byt pak nasledné
doplnény. V pfipadg, kdy rodice nebo
jiny doprovod tvrdi, Ze ockovani ne-
probéhlo, doporucujeme doplnéni
ockovani podle sloupce NEOCKOVAN
tabulky 1. U ditéte s doloZzenou doku-
mentaci probéhlého ockovani bude
ockovani na zakladé véku zahajeno
podle standardnich / zachytnych
schémat (tabulka 2), co nejdfive je to
mozné po vstupu do Ceské republiky.

Pred zahajenim ockovani se ne-
provadi zadné laboratorni vySetfeni
a neni potreba ovéfovat imunitni stav
vySetfovanim protilatek.

Ve zdravotni dokumentaci ditéte
bude proveden zaznam o kontrole
ockovaciho prikazu a provedené vak-

Tabulka 2. Zachytné schéma ockovani

cinaci. Ditéti bez dokumentace bude
vystaven novy ockovaci prikaz.

Pro ockovani déti jsou doporuceny
tyto vakciny:

BCG vakcina

Bude provedena kontrola ockovaci-
ho prikazu. Pfi jeho nedostupnosti
postacuje jako evidence ockovani
kontrola pritomnosti kalmetizacni
jizvy. Neockovaneé dité ve véku vice
nez jeden mésic a méné nez jeden rok
bude odeslano k aplikaci BCG vakci-
ny na spadoveé kalmetizacni oddéleni,
kam doporucujeme odeslat také déti
s nejasnou evidenci BCG ockovani.
Novorozenec matky ukrajinské na-
rodnosti bude odeslan na ockovani
pediatrem (PLDD) nebo neonatolo-
gem do jednoho mésice po prevzeti
do péce v souladu se stanovenymi
indikacemi pro ockovani BCG vak-
cinou. BCG vakcinu je mozné podat
soucasné s jakoukoli jinou nezivou
ockovaci latkou rutinné pouZzivanou
v kojeneckém véku nebo v jakémkoli
intervalu. Nicméné v praxi je zpravidla
BCG vakcina aplikovana v kalmetizac-
nim centru a ostatni vakciny v ordina-

ci registrujiciho lékare. Interval mezi
BCG vakcinou a jinymi parenteralné
aplikovanymi zivymi vakcinami (vak-
cinami proti spalnickam, zardénkam,
priusnicim a proti varicele) musi byt
nejméné 28 dni.

Kombinace obsazené v tzv. hexavak-
ciné

1. Zachytné schéma pri dostupné
dokumentaci o ockovani ditéte
a u neockovaného ditéte je uvede-
né v tabulce 2
Do sedmych narozenin se pouZivaji
pro primovakcinaci DTaP kombinace,
tedy hexavakcina. Za primovakcino-
vané se povazuje dité, ktera dostalo
nejméné tfi davky DTaP kombinace,
z nichz alespon jedna byla podana ve
véku >10 mésict a mezi predposled-
ni a posledni davkou uplynul interval
nejméné ctyri mésice. Od sedmi let
se pouzivaji pouze Tdap kombinace
(tedy Tdap nebo Tdap-IPV). PouZivaji
se kombinované vakciny, které umozni
aplikovat ditéti co nejmensi pocet da-
vek (tedy ve vétsiné pripadd hexavak-
cina, pokud je indikovana i HBV nebo
IPV sloZka). Schéma musi obsahovat
nejméné tfi davky IPV a nejméné jed-

Polet
piedchozich

Vitk divek Podminka

Polet
chybdjicich

dirvek Intervaly mezi ddvkami

Nisledujic dévka i standardniho schématu
e
minimalni interval od

predchozi zhchytné divky minimaki vk

2

8 tydnd

4 al 10mésich

10 mésich

8 tydnd; 6 mésich

6 mésicd

L0 o - L0 O (-]

11 misich ad 4 roky

0 dévek ve viku > 10 mésicd

1 divka ve viku > 10 mdsicd

5 let

1. divka v 1. roce

4 tydny; 6 misich

6mésicd

1, divka po 1.roce

1. divkav 1. roce

6mésicd

529 let 1.dévkapo 1. roce

1. ddvka v 1. roce a/nebo podledni divka diive nel ve 4 letech

1. dévka po 1. roce a posledni divka ve 4 letech nebo pozddji
fi 1 divka ve wiku 4 roky a vice

|Eédnd divka ve viku 4 roky a vice

10 let

v 1. roce

4 tydny; 6 misicl

lpo 1. roce

1. dévka v 1. roce

6mésicd

1. dévica po 1. roce

10 let avice let

1. dévica v 1. roce a/nebo posledni divka dfive nel v 10 letech

1. dévka po 1. roce a alespoh 1 divika ve viku 10 let a vice

4

Ehdnd divka ve viku 10 let a vice

alespofi 1 dévka ve viku 10 let a vice
- |Lsdr|é dévka ve viku 10 let a vice

|alespofi 1 divka ve viku 10 let a vice

(=0 0 (-0 O £- 0 ) 0 ) () PP () R - 0= R 0 ) N D) () P9 (O 0 V) () -3 )

10 let

Intervalem mezi davkami se rozumi interval mezi davkami, které je potfeba doplnit, tedy mezi davkami uvedenymi ve sloupci ,Pocet chybejicich davek*.

Minimalnim intervalem od pfedchozi (posledni) zachytné davky se rozumi nejkratsi mozny interval mezi posledni davkou zachytného schématu ze sloupce

,Pocet chybéjicich davek” do davry jiz standardniho schématu.

Minimalnim vekem se rozumi nejnizSi mozny vék, ve kterém je mozné podat dalsi davku jiz standardniho schématu.
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na z nich po Ctyrech letech véku. Mezi
predposledni a posledni davkou musi
byt interval nejméné Sest mésicu.
Schéma musi obsahovat nejméné tfi
davky HepB vakciny.

2. Zachytné schéma u ditéte bez doku-
mentace o absolvovaném ockovani

U kojence starsiho nez osm tydni
a mladsiho nez ctyfi mésice se ocko-
vani zahaji co nejdfive bez zapoditani
pfedchozich davek vakcin, tedy vak-
cinou DTaP-HBV-IPV-Hib (tzv. hexa-
vakcinou, Hexacima nebo Infanrix
Hexa). Na predchozi ockovani BCG
se nebere ohled, od vakcinace proti
hepatitidé B nebo od kombinované
vakciny obsahujici DTaP slozky musi
uplynout interval nejméné Ctyr tyd-
nu (interval bude zjistén anamnézou
od doprovodu ditéte). Dalsi davka
hexavakciny bude aplikovana za osm
tydnt a dale pak podle ockovaciho
kalendare platného v Ceské republice
posilujici davka mezi 11. a 13. mési-
cem véku ditéte.

U kojence ve véku cCtyfi az pét
mésict se aplikuje jedna davka hexa-
vakciny. Na predchozi ockovani BCG se
nebere ohled, od vakcinace proti virové
hepatitidé typu B nebo od kombinova-
né vakciny obsahujici DTaP slozky musi
uplynout interval nejméné ctyr tydna
(interval bude zjistén anamnézou od
doprovodu ditéte). Posilujici davka
hexavakciny bude aplikovana podle
ockovaciho kalendare platného v Ceské
republice mezi 11. a 13. mésicem véku
ditéte, nejdfive Sest mésict po aplikaci
predchozi davky.

Dité ve véku 6-17 mésict dostane
jednu davku hexavakciny nejdrive ve
véku 12 mésicl a nejdfive Sest mésic
po aplikaci predchozi davky (interval
bude zjistén anamnézou od doprovodu
ditéte).

Dité ve véku 18 mésicl az Sest let
dostane jednu davku hexavakciny.

Hexavakcinu je mozné aplikovat
soucasné nebo v jakémkoli intervalu
od ostatnich ockovacich latek indikova-
nych na zakladé véku. Konkrétné se jed-
na o BCG, rotavirové, pneumokokokové
a meningokokové vakciny, MMR, vakciny
proti varicele, chfipce, covidu-19, virové
hepatitidé typu A a klistové encefalitidé.

Dité ve véku sedm a vice let dostane
jednu davku Tdap-IPV vakciny (Adacel-
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polio nebo Boostrix-polio; Tdap-IPV
vakcinu) je mozné aplikovat soucasné
nebo v jakémkoli intervalu od ostat-
nich ockovacich latek indikovanych
na zakladé véku. Konkrétné se jedna
o meningokokoveé vakciny, MMR, vak-
ciny proti varicele, chfipce, covidu-19,
virové hepatitidé typu A, klistové ence-
falitidé a infekcim vyvolanym lidskymi
papilomaviry.

MMR vakcinace

1. Zachytné schéma pfi dostupné do-
kumentaci o ockovani ditéte a u ne-
ockovaného ditéte.

a) Dité mladsi nez 12 mésicu neni ocko-
vané a dostane prvni davku nejdfive
prvni den 13. mésice po narozeni.

b) Dité ve véku 12 mésicl az Ctyfi roky,
které neni ockované, dostane jednu
davku vakciny (2. davku dostane od
dovrseného 5.-6. roku).

c) Dité ve véku 12 mésicl az Ctyfi roky
ockované jednou davkou nemusi byt
ockované (2. davku dostane od dovr-
Seného 5.-6. roku).

d) Dité ve véku Sest a vice let, které neni
ockovang, dostane dvé davky vakciny
v intervalu nejméné Ctyfi tydny.

e) Dité ve véku Sest a vice let, které je
ockované jednou davkou, dostane
jednu davku vakciny. Od predchozi
davky musi uplynout interval nejmé-
né Ctyri tydny.

f) Dité v kterémkoli véku ockované dvé-
ma davkami vakciny, z nichz prvni
byla podana nejdfive ve 12 mésicich
véku a mezi prvni a druhou davkou
uplynul interval nejméné Ctyri tydny,
nemusi dostat Zzadnou dalSi davku
MMR vakciny.

2.Zachytné schéma u ditéte bez do-
kumentace o absolvovaném ocko-
vani.

a) Dité mladsi nez 12 mésicu dostane
prvni davku od 12 mésict véku (od
zapocatého 13. mésice, tedy nejdfive
v den 1. narozenin).

b) Dité ve véku 12 mésicl az Ctyfi roky
dostane jednu davku vakciny (2. dav-
ku dostane v pfipadné v 5 letech).

) Dité ve véku Sesti a vice let dosta-
ne jednu davku vakciny, rozhodnuti
0 poctu davek muze byt upfesnéno
na zakladé dodatecné zjisténych Gda-
ju o provedeném ockovani a v inter-

valu minimalné ¢tyf tydn mize byt
pripadné podana chybéjici druha
davka.

MMR vakcinu je mozné aplikovat
soucasné s kteroukoli jinou indiko-
vanou vakcinou nebo v jakémkoli in-
tervalu. Vyjimkou je pouze vakcinace
MMR vakcinou a vakcinou proti vari-
cele, které mohou byt aplikovany sou-
casné nebo mezi nimi musi uplynout
interval nejméné ¢tyr tydna, a BCG
vakcinou a MMR vakcinou, mezi kte-
rymi musi uplynout interval nejméné
Ctyri tydny.

Dalsi nepovinna détska ockovani
Rotavirova onemocnéni

Pro kojence bude rodic¢iim nebo do-
provodu doporuceno ockovani proti
rotavirovym nakazam podle platneé-
ho doporuceni CVS, které je dostup-
né zde:
https://www.vakcinace.eu/data/fi-
les/doporuceni_rota_vakcinace_mul-
tioborove_2019.pdf

Toto ockovani neni hrazeno z ve-
fejného zdravotniho pojisténi a musi
byt hrazeno zajemcem o ockovani.

Meningokokova onemocnéni

Pro kojence, malé déti a adolescenty
bude rodi¢iim nebo doprovodu do-
poruceno ockovani proti invazivnim
meningokokovym onemocnénim pod-
le platného doporuceni CVS, které je
dostupné zde:
https://www.vakcinace.eu/data/files/
downloads/doporuceni_ockovani_
imo_update_v2_finalrevize26062020.
pdf

Meningokokové vakciny nejsou
soucasti narodniho ockovaciho pro-
gramu Ukrajiny a prevazna vétsina
déti nebude proti meningokokim
ocCkovana. Déti s platnym vefejnym
zdravotnim pojisténim maji narok na
Ghradu stejnym zplsobem jako ostat-
ni déti v Ceské republice.

Pneumokokova onemocnéni

V pripadé déti mladsSich péti let bude
rodi¢im nebo doprovodu doporuce-
no ockovani proti pneumokokovym
onemocnénim.
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Pneumokokové vakciny nejsou sou-
casti narodniho ockovaciho progra-
mu Ukrajiny a prevazna vétsina déti
nebude proti pneumokokim ockova-
na. Déti s platnym vefejnym zdravot-
nim pojisténim maji narok na Ghradu
stejnym zpusobem jako ostatni déti
v Ceské republice.

Chripka

Pro vSechny déti starsi nez Sest
mésicl a pro viechny dospélé bude
doporuceno ockovani proti chfipce
podle platného doporuceni CVS, které
je dostupné zde:
https://www.vakcinace.eu/data/files/
downloads/doporucenicvskockovani-
protichripce_10_06_2021.pdf?open-
fld=news-doporuceni

Déti i dospéli s platnym verejnym
zdravotnim pojisténim maji narok na
Ghradu na zakladé rizikovych faktord.

Covid-19

Pro vSechny déti starsi péti let a do-
spélé bude doporuceno ockovani pro-
ti covidu-19 podle platného doporu-
&eni CVS, které je dostupné zde:
https://www.vakcinace.eu/data/files/
downloads/doporucenicvskockovani-
protionemocnenicovid-19final_schva-
lene_21_2_2022.pdf

Infekce vyvolané lidskym papiloma-
virem (HPV)

VSem adolescentiim a dospélym ve
véku 13-25 let bude doporuceno
ockovani proti infekcim vyvolanym
lidskymi papilomaviry.

HPV vakciny nejsou soucas-
ti narodniho ockovaciho programu

Ukrajiny a pfevazna vétsina déti ne-
bude proti HPV virim ockovana. Déti
s platnym verejnym zdravotnim pojis-
ténim maji narok na Ghradu stejnym
zplsobem jako ostatni déti v Ceske
republice, tj. od dovrseni 13. do do-
vrSeni 14. roku. U ostatnich vékovych
skupin musi byt ockovani hrazeno za-
jemcem.

Virova hepatitida typu A

VSem détem od jednoho roku véku
i s ohledem na epidemiologicka rizika
je doporuceno ockovani proti virové
hepatitidé typu A ve schématu dvou
davek v intervalu a 6-12 mésicd. Toto
ockovani neni hrazeno z verejného
zdravotniho pojisténi a musi byt hra-
zeno zajemcem o ockovani. V situa-
ci, kdy dojde ke kontaktu s osobou
s onemocnénim, hradi na zakladé roz-
hodnuti KHS oc¢kovaci latku (1 davku)
stat.

Doporuceni k ockovani dospélych

Predpoklada se, Ze prevazna vétsina
dospélych u sebe nebude mit doku-
mentaci o provedenych ockovanich.
Doporucujeme vSem dospélym bez
dokumentace o provedenych ocko-
vanich aplikovat jednu davku MMR
vakciny a jednu davku Tdap-IPV
(Boostrix-IPV, Adacel-polio). Vsem
dospélym by mélo byt doporuceno
také ockovani proti chfipce a proti co-
vidu-19 podle platnych doporuceni
Cvs.

Dospélym ve véku 18-65 let s vy-
branymi komorbiditami nebo jinymi
rizikovymi faktory a vSem dospélym
ve véku 65 let a vice bude doporuceno
ockovani proti pneumokokovym one-

mocnénim podle platného doporuceni
CVS, které je dostupné zde:
https://www.vakcinace.eu/data/files/
doporucenicvs_pneumo_10_11_21.pdf

VSem dospélym s ohledem na
epidemiologicka rizika uprchlickych
center a hromadného ubytovani je
doporuceno ockovani proti virové
hepatitidé typu A ve schématu dvou
davek v intervalu a 6-12 mésicd. Toto
ocCkovani neni hrazeno z vefejného
zdravotniho pojiSténi a musi byt hra-
zeno zajemcem o ockovani. V situa-
ci, kdy dojde ke kontaktu s osobou
s onemocnénim, hradi na zakladé
rozhodnuti KHS ockovaci latku (1
davku) stat.
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Otazky a odpovédi z poradny Ceské vakcinologické spole¢nosti CLS JEP

Roman Chlibek, predseda Ceské vakcinologické spoleénosti CLS JEP

PFevzala jsem nyni do péce 12letou
divku. Neni mnoho ockovana. Méla
kdysi tFikrat Infanrix a v 11 letech jed-
nu davku Boostrix polio. Jak mam dale
doockovat poliomyelitis? V jakém dal-
$im schématu?

Poliomyelitidu je potrfeba doockovat
tak, aby celkem méla Ctyri davky, kte-
ré jsou pro ochranu dostatecné. Proto
nyni celkem tfi davky polio, IMOVAX dvé
davky s intervalem dva mésice a za 6-8
mésicl od treti davky pak davku po-
sledni. Soucasné doockovat virovou he-
patitidu typu B s vyuzitim dospélé ver-
ze vakciny (20 mcg) ve dvoudavkovém
schématu (vy$si compliance), interval
mezi davkami Sest mésicu. Tento po-
stup je zcela v souladu s SPC pro dany
vék. A také doockovat MMR vakcinu,
dvé davky s odstupem Sesti mésic.

Jak je to s tfeti davkou ockovani pro-
ti covidu-19 v pfipadé, Ze po aplikaci
druhé davky ubéhlo jiZ vice nez devét
mésicu? Naockovat jednou davkou,
nebo bude potifeba absolvovat celé
ockovaci schéma znovu? Pfipadné do
jaké doby po aplikaci druhé davky lze
osoby ockovat pouze jednou davkou,
aniz by museli absolvovat celé ocko-
vaci schéma znovu?

Staci aplikovat co nejdrive jednu dav-
ku, Zadny maximalni interval pro pre-
ockovani proti nemoci.

Jak je nutné oddalovat ockovani déti
po neurologickych zachvatech. Vim,
Ze po febrilnich kfecich chtéji neuro-
logové pul roku. Ale jak je to po mi-
grendznim zachvatu s bezvédomim,
dysartrii, kdyZz EEG i MR mozku je
v poradku - 10leta divka? A dalsi dité,
14leté po ambulantnim vykonu v an-
estezii, cca za ¢tyfi hodiny po vykonu
mdloba s bezvédomim a kratce kiece
do tfi minut s normalnim EEG? Ptam
se zejména kvuli mRNA vakciné i jinym
nezivym vakcinam.

Febrilni kfece nejsou kontraindika-
ci ockovani ani divodem k zasahu do
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bézného ockovaciho kalendare - viz
platny doporuceny postup Spolecnosti
détské neurologie CLS JEP. Obecné
plati, Ze vétSina neurologickych one-
mocnéni neni kontraindikaci vakcina-
ce a pro takto nemocné pacienty jsou
rizika oCkovani srovnatelna s jejich
zdravymi vrstevniky. V nékterych pfi-
padech je ale Gprava béZného ockova-
ciho schématu plné indikovana.

Indikaci ke zméné schématu ocko-

vani specifické pro neurologicky ne-

mocné déti jsou:

a) Progredujici, zatim neobjasnéna en-
cefalopatie u déti do dvou let véku
(onemocnéni spojené se zastavou
¢i regresem psychomotorického
nebo mentalniho vyvoje, ¢asto aso-
ciované s dalSimi neurologickymi
a psychopatologickymi priznaky
mozkové dysfunkce, na nejriznéj-
$im etiologickém podkladé)

@ Ockovani je vhodné odlozit do
stanoveni diagnozy nebo stabi-
lizace onemocnéni, ne vsak déle
nez 6-12 mésicd od prvnich pro-
jevi onemocnéni.

b) Zavazné epilepsie u déti do dvou
let véku (doporuceni se vztahuje
zejména na pripady farmakorezis-
tentni epilepsie a onemocnéni spo-
jena s narusenim psychomotoric-
kého ¢i mentalniho vyvoje ditéte)
@ Ockovani je vhodné odlozit do

stabilizace stavu (tj. kompenzace
zachvatu), u nekompenzovanych
pacientl Sest mésict od vzniku
onemocnéni, ne vsak déle nez do
dvou let véku ditéte.

@ Prechodné preruseni vakcinace je
vhodné zejména u rozvoje epilep-
tické encefalopatie v prvnim roce
Zivota (napf. u Westova syndromu
nebo jiné casné epileptickeé ence-
falopatie).

c) Stav po zavazném akutnim neuro-
logickém inzultu v jakémkoli véku
(napf. kraniocerebralnim poranéni
jako je difiizni axonalni poranéni,
kontuze ¢i nitrolebni krvaceni, cév-
ni mozkové pfihodé, neuroinfekci,
apod.)

@ OcCkovani je mozné s odstupem
3-6 mésicd od inzultu; s pfihléd-
nutim ke klinickému stavu paci-
enta a s nim spojenym rizikim
pfipadné i dfive.

vami uvedené stavy proto nena-

plAuji nutnost zmény schématu Ci
odkladu ockovani - vice viz spolecné
doporuceni k ockovani neurologicky
nemocnych déti, ze dne 27. Cervna
2019, které bylo schvaleno Ceskou
vakcinologickou spole¢nosti CLS JEP,
Spolecnosti détské neurologie CLS
JEP, Odbornou spolecnosti praktickych
détskych lékar CLS JEP a Sdruzenim
praktickych lékart pro déti a do-
rost CR. Doporuceni je dostupné na
https://www.vakcinace.eu/doporuce-
ni-a-stanoviska

Mam v ordinaci dono$ena dvoj-
¢atka, ktera (obé divky) méla po
druhém Bexseru hyperpyrexie 40 °C
trvajici tfi dny i pfes preventivni za-
jisténi paracetamolem. Je nyni mozné
je naockovat opét pod clonou anti-
pyretik u mé v ordinaci tfeti davkou
(rozestup od 2. davky je 6 mésicu),
nebo mam divky odeslat do o¢kova-
ciho centra?

Neni divod odesilat do specializova-
ného centra. Horecka po predchozich
davkach neni kontraindikaci aplikace,
po ockovani doporucuji déti vice sle-
dovat a v pripadé potfeby aplikovat
antipyretika.

12leta divka, ktera byla v zafi 2009
naockovana misto Boostrix polio pou-
ze vakcinou Adacel, bez polio sloZky.
Pfedtim byla fadné ockovana ctyi-
mi davkami InfanrixHexa, nasledné
v roce 2014 vakcinou Infanrix. Ma se
doockovat proti poliomyelitidé, v ja-
kém schématu, nebo teoreticky staci
takto ponechat?

CtyFi davky vakciny proti poliomyeliti-
dé jsou pro protekci zcela dostatecné.
Proto neni potfeba zadné dalsi davky
polio vakciny.
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Pacient netrpi Zadnym chronickym
onemocnénim ani neni alergik. V den
aplikace ockovani proti covidu-19 byl
zcela zdrav. Za ¢tyfi hodiny po aplikaci
se citil unaveny, mél zvySenou teplotu,
bolesti hlavy a nauzeu. Dalsi den se
pfidaly parestezie v obliceji, zvySe-
na citlivost k pachim, trvala nauzea
a objevila se svédiva vyrazka na ce-

lém téle. Hlaseno na SUKL. Doporucila
jsem kontraindikaci druhé davky. Je to
spravny postup?

NepiSete, o jakou Slo vakcinu, ale
obecné, vétsina z reakci, které popi-
sujete, jsou oCekavané reakce. To, Ze
jste nahlasila ty neocekavané (tedy ty
nepopsané v SPC), je naprosto sprav-

né. Nicméné Vami uvadéné stavy po
ockovani jsou uvadéné jako méné cas-
té nebo vzacné nezadouci reakce po
ockovani napfiklad vakcinou Comirnaty
(v€etné nechutenstvi, zvraceni, urtika-
rie, erythema multiforme, pfechodné
parézy, parestézie apod.), ale nejsou
kontraindikaci ockovani. Proto se do-
mnivam, Ze vas postup nebyl spravny.

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2022



o=@ INSTRUCTIONS FOR AUTHORS

Casopis Vakcinologie si klade za cil
byt dilezitym zdrojem informaci pro
praktické lékare, infektology, imuno-
logy, alergology, lékarfe ockovacich
center a pediatry v oblasti vakcinolo-
gie. Casopis Vakcinologie, jako hlavni
Casopis Ceské vakcinologické spolec-
nosti CLS JEP vychazi pravidelné od
roku 2007 coby ctvrtletnik. VSechny
publikované ¢lanky prochazeji dvoji-
tou recenzi (peer review), pfiemz se
zachovava oboustranna anonymita.
Redakce prijima prispévky v ceském,
slovenském nebo anglickém jazyce.
Nazev, souhrn a klicova slova pu-
vodnich védeckych praci a prehledo-
vych ¢lankd musi byt uveden zaroven
v anglickém jazyce.

Casopis prijima tyto druhy

pFispévku:

= editorial

= pulvodni védecké prace

= prehledoveé clanky

= kazuistiky

= aktuality

= kratka sdéleni

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

= imunizacni schémata

= poradna

Nalezitosti rukopisu:

Prispévek piste na pocitaci v textovém

editoru a odevzdejte ho v elektronické

podobé, pficemz prosim dbejte nasle-

dujicich technickych pfipominek:

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

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

= pouZivejte soustavu jednotek SI;

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

Titulni strana obsahuje:
= strucny a vystizny nazev clanku
v Ceském i v anglickém jazyce;
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= plna jména a pfijmeni vSech auto-
ri a jejich akademické hodnosti,
nazvy pracovist jednotlivych au-
torl, kontaktni adresa, telefon,
e-mailova adresa korespondujici-
ho autora;

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

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

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

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

Struktura pavodni prace/studie:

= Abstrakt/Souhrn - zahrnuje shr-
nuti obsahu clanku do strucné
formy. Nutné jsou dulezité Gdaje
z clanku. Struktura souhrnu pu-
vodni prace kopiruje strukturu
celé prace, tedy obsahuje kapitoly
,0vod, Metoda a material, Vysled-
ky a Diskuze“

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

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

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

= Vysledky - ziskana data a jejich
hodnoceni, vlastni zpracovani

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

= Zavér - zobecnéni vysledki

= Literatura - citovana dle pokynu
pro autory

Struktura prehledového clanku:

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

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

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

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

= Zaveér - divod sdéleni

= Literatura - citovana dle pokynd
pro autory

Struktura kazuistiky:

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

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

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

= Popis pFipadu

= Diskuze

= Zavér

= Literatura - citovana dle pokynd
pro autory

Obrazova dokumentace:

Je mozno zaslat e-mailem v elektro-

nické podobé:

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

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

Obrazky k ¢lankim dodavat, jak ve

vlastnim ¢lanku (kvuli orientaci), tak

v samostatné sloZce.

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

= Vektorové obrazy v CMYK.

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

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

Etické aspekty:

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

Seznam literatury:

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

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

= fazeni odkazi je konsekutivni (po
sobé jdouci).

Priklady spravnych forem citaci
(norma Vancouver):

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

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

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

= Clanek v elektronické serialové
publikaci:

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

Zasilani rukopisu:

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

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

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

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

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

Recenzni Fizeni:

= je oboustranné anonymni;

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

Prubéh recenzniho Fizent:

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

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

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

Na zakladé vyjadreni recenzenti $éf-
redaktor autorovi sdéli, zda text pfi-
jima, pozaduje prepracovani, nebo
zamita. V pripadé, Ze autora zada
o pfepracovani nebo jeho text zami-
ta, uvede divody. V pfipadé autorova
nesouhlasu se stanoviskem $éfredak-
tora mize autor vylozit své diuvody
v dopise, ktery séfredaktor predlozi
redakécni radé.

Potvrzeni o prijeti k tisku:

Potvrzeni o tom, Ze ¢lanek byl pfi-
jat k tisku v casopise Vakcinologie,
redakce poskytuje teprve poté, co
s pfijetim clanku vyjadrili souhlas
oba recenzenti.
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APEXXNAR - NOVA UROVEN

APEXXNAR' OCHRANY DIKY $IR§iMU

Pneumokokova polysacharidova konjugovand

vakcina (20valentni, adsorbovand) SEROTYPOVEMU POKRYTI'

= 20valentni vakcina APEXXNAR predstavuje dalsi generaci pneumokokové
konjugované vakciny pro dospélé ve véku 18 let a starsi.’

» Vakcina je uréena k prevenci invazivnich onemocnéni Vakecinu
a pneumonie, vyvolanych bakterii Streptococcus pneumoniae.’ si masete

objednat u svého

. 0 < . . 1
Aplikuje se v 1 davce, potreba preockovani nebyla stanovena. distributora.

W Tento l6civg pripravek podléhd dalsimu sledovéni,

Tkrdcend informace o pripravku; Apexxnar injekeni suspenze v predplnéné injekéni stfikacce. Pneumokokova polysacharidovd konjugovand vakcina (20valentni, adsorbovand). Slozent: Jedna dévka (0,5 ml) obsahuje: Streptococci pneumoniae polysaccharidum
serotypus 17°(2.2u0), 3"(2.2u0), 4*(2.2ug), 5*(2,2ug), 6A*(2,2ug) , 6B™(4.4ug), TF*(2,.2ug), 9V*(2,2ug), 10A" (2,2ug), 11A *(2,2ug), 12F*(2,2ug), 14" (2,2ug), 158*(2,2u0), 18C*(2,2ug), 19A"(2.2ug), 19F*(2,2u0), 22F*(2,2u0),
23F*(2,2ug), 33F*(2,2ug). *Konjugovan s nosnym proteinem CRM197 (51pg) a adsorbovén na fosforecnan hiinity (0,125mg hlinku); a dalsi pomocné latky. Indikace: Aktivni imunizace k prevenci invazivnich onemocnéni a pneumonie, vyvolanjch
Streptococcus pneumaniae u jedini ve véku 18 let a starsich. Davkovéni a zpiisob poddni: Pripravek Apexmar bude podén jako jedna dévka jedincim ve véku 18 let a starsim. Potfeba preockovani ndslednou dévkou pripravku Apexxnar nebyla stanovena. Pokud je
pouZiti 23valentni pneumokokové polysacharidové vakciny povazovdno za vhodné, pripravek Apexxnar ma byt poddn jako pruni. ZviaStni populace: K dispozici nejsou Zadné tidaje o pouditi pfipravku Apexxnar u zvIStni populace. Zplsob podéni: Pouze
k intramuskularni aplikaci. Kontraindikace: Hypersenzitivita na 6civé latky, na kteroukoli pomocnou létku nebo na diftericky toxoid. ZviaStni upozornéni; Nepodavejte injekci pripravku Apexmar intravaskulamé. Pro zlepseni sledovatelnosti se mé prehledné
zaznamenat ndzev podaného piipravku a gislo Sarze. Podobné jako u vSech injekénich vakcin musi byt vzdy k dispozici dohled Iékare a mé byt pripravena néleZité Iékarska péce pro pripad vzdcné anafylaktické reakce po podani vakeiny. Ockovani mé byt odloZeno
U Jedincd trpicich akutnim zdvaznym horegnatym onemocnénim. Pritomnost mimé infekce, jako je nachlazeni, nemd byt pficinou odloZeni ofkovani. Vakcina musf byt jedincim s trombocytopenif nebo poruchami krvacenf poddna s opatrosti, protoze po
intramuskuldrmim podanf maze dojit ke krvéceni. Pripravek Apexxnar chrdnf pouze proti tém sérotyplim Streptococcus pneumoniae, kieré vakcina obsahuje, a nechrdnf proti jingm mikroorganizmim, kieré zpdsobujfinvazivni onemocnéni nebo pneumoni. Podobné
jako jiné vakciny nemuze ani pFipravek Apexxnar ochrdnit vSechny ockované jedince pred pneumokokovym invazivnim onemocngnim nebo pneumonit. Udaje o bezpetnosti a imunogenicité pfipravku Apexxnar nejsou dostupné u imunokompromitovanych skupin.
Otkovani by se mélo zvéit u kazdého jedince zvIast. Ze zkuSenosti s pneumokokovymi vakeinami vyplyvd, Ze néktefi jedinci s pozméngnou imunokompetenci mohou mit snizenou imunitni odpoved na pripravek Apexxnar, Jedinci se zhorSenou imunitnf reaktivitou
mohou mit snizenou protilgtkovou odpovéd na aktivnf imunizaci. Interakce: Nebyly provedeny Zddné studie interakcl. Rizn@ injekEnf vakciny musf bjt vZdy podany kazd do jingho mista ockovéni. Nemichejte pripravek Apexxnar s jingmi vakcinami / Iécivjmi
Pripravky ve stejné injekénf stfikatce. Fertilita, t8hotenstvi a kojeni: Udaje o pouZit pripravku Apexxnar u thotnjch Zen nejsou k dispozici. Podani pfipravku Apexxnar v téhotenstvi se mé zvaZit, pouze pokud mozné prinosy prevaZl moznd rizika pro matku a plod.
Neni zndmo, zda se pripravek Apexinar vylucuje do lidského matefského migka. Nejsou dostupné Zadné tdaje o dcinku pripravku Apexxnar na fertilitu u lici. UGinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje: Pripravek Apexxnar nemd Zédny nebo ma zanedbatelny viiv na
schopnost Fidit nebo obsluhovat stroje. Nekter z nezadoucich téinkil vsak dotiasng ovliviiujf schopnost Fidit nebo obsluhovat stroje. NeZadouei Gginky: Mezi nejcastéji hlasené nezadouci Gcinky patfily bolest hlavy, kloubil a sval, bolest/ citlivost, indurace/ otok
aerytém v misté ockovani, pyrexie. Predavkovani: Predavkovani pripravkem Apexxnar neni pravdpodobné vzhledem ke zpiisobu baleniv predpingné injekini stfikacce. Uchovavani: Uchovévejte v chladnicice (2 °C a7 8 °C). Predpingné injekini stfikacky maji byt
uchovavény v chladnicce ve vodorowné poloze, aby se minimalizoval Gas resuspenze. Chraite pred mrazem. Zlikvidujte vakcinu, byla-li vystavena mrazu. Z mikrobiologickeho hlediska by méla byt vakcina po vyjmuti z chladnicky ihned pouZita. Vakcina je stabilni po
dobu 96 hodin, je-li uchovévana pfi teplotéch od 8 °C do 25 °C, nebo 72 hodin, je-li uchovavana pfi teplotéch od 0 °C do 2 °C. Na konci tohoto Sasového obdobi musi byt pFipravek Apexxnar pouZit nebo zlikvidovan. Baleni: 0,5 ml injekéni suspenze v predpinéné
injekeni stfikacce s krytem hrotu a pistovou zétkou s injekéni jehlou. Jméno a adresa drZitele rozhodnuti o registraci: Pfizer Europe MA EEIG, Boulevard de la Plaine 17, 1050 Bruxelles, Belgie. Registraéni gislo: EU/1/21/1612/002. Datum posledni revize textu;
14.2.2022. Viydej I6givého pfipravku je vazan na lékarsky predpis. Pfipravek nenf hrazen z prostredkii vefejného zdravotniho pojisténi. Pred predepsdnim se prosim seznamte s tplnou informacf o pfipravku,

Reference: 1. Apexxnar SPC.

Pfizer, spol. § r.0., Stroupeznického 17, 150 00 Praha b, epﬁlel‘

telefon: 283 004 111, fax: 261 610 270, www.pfizer.cz PP-PNR-CZE-0004






