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Specificka forma vakciny Ochrana priblizné Dobry bezpecnostni Flexibilita otkovacich
pro d&ti od 1roku, dospivajici jiz 2 t4dny po 2. davce? profil® schémat?
od 12 let a dospéle *

P ®
E N c E u R Stejné jako jiné vakciny ani vakcina Encepur nemusi ochrénit

100 % ockovanych. Aplikace vakciny mize byt spojena
inaktivovana vakcina proti klistové encefalitidé s nezéddoucimi G¢inky popsanymi v Souhrnu tdaji o pripravku.

Zkracena informace o pripravku ENGEPUR®: Nazev pripravku: Encepur® pro déti/ Encepur® pro dospglé. 0,25/0,5 mlinjekeni suspenze v predplngng injekin stfikace. Inaktivovand vakeina prot kiistové encefalitids. SloZeni: 1 dévka nj. suspenze v piedpinéné stiikatoe (Encepur® pro déti: 0,26ml;
Encepur® pro dospélé: 0,50 ml) obsahuje 0,75 yig (Encepur® pro d&ti)/ 1,5 g (Encepur® pro dospélé) inaktivovangho viru pomnoZengho na bunécnjch kulturdch kufecich fibroblast. Indikace: Aktivni imunizace proti kiistové encefalitids. Davkevani: Détem od jednoho roku vietn do jedendoti let vietné se
aplikuje davka 0,25 ml. Détem od 12 let vietné a dospélym se aplikuje davka 0,5 ml. Zakladni oEkovani: BéZné ackovacr schéma: 1. dévka (den 0), 2. davka (1- 3 mésice po prni ddvee), 3. dévka (3 - 12 mésicii po druhé dvee). Podéni druhé dévky je mozné urychlit a podat ji dva tjdny po pruni davee.
U jednotlived, ktefi vyZaduji rychlou imunizaci,|ze pouzit alternativni ockovaci schéma: Zryehlené ockovacr schéma: 1. davka (den 0), 2. davka (7. den), 3. davka (21. den). Pfeotkovani: Po ukonceni zakladniho ockovani postatuje k posileni imunity déti do 11 let vietné aplikace jedné dévky 0,25 ml piipravku
Encepur® pro déti, osobm starsim neZ 12 let se mé aplikovat 1 davka 0,5 ml pripravku Encepur® pro dospélé. PFi bézném ockovacim schématu se prvni booster davka podava 3 roky po posledni ddvee zakladniho ockovani. Dalsi booster davky se podavaii kazdjch 5 let, pouze u osob starsich nez 49 et kaidé 3 roky.
Pfi zrychleném otkovacim schémeatu se prvni booster davka podavé za 12-18 mésici po podani posledni dévky zakladniho ockovani Dalsi booster dévky se podavaji kazdych 5 let, pouze u osob starich 49 let kaZdé 3 roky. Zpisob podani: Intramuskuldrmé, nejlépe do M. Deltoideus. Vakcina nesmi byt aplikovna
intravaskulamé. Kontraindikace: U akutnich onemocnéni vyZadujicich Iégbu neotkovat dfive neZ dva tydny po jejich piném uzdraveni. Otkovéni je kontraindikovéno, pfi alergii na kteroukoli slozku vakeiny. Jestlize po otkovéni vzniknou nezadouci Géinky, musf byt povazovany za kontraindikaci dalsiho otkovani
stejnou vakcinou aZ do vyjasnéni jejich pricin, 2vIasts u celkovyeh neZddoucich Geinka. Je nutné peclivé zvétit oskovani déti a osob s anamnézou poskozeni mozku. Interakee: Pfi imunosupresivni terapii miiZe bjt dspasnost ockovani snizena. Encepur® je mozno aplikovat soucasné s jinjmi vakcinami, jednotlivé
vakeiny musi byt ale podany do riiznjoh otkovacich mist, nejlépe i do riiznych konetin. V pripadé vakeinace v odlisnych ockovacich dnech je nutné dodrZet obecnd pravidla pro odstup mezi podnim jednotiivych vakein. Téhotenstvi a kojeni: Bezpegnost podni ockovac ldtky behem téhotenstvi a kojeni nebyla
stanovena v Klinickych studiich. Proto je nutno peclive zvéit riziko a prospéch pred aplikaci ockovaci latky téhotngm nebo kojicim Zendm. NeZadouei déinky: Lokélni reakce (pfechodné zarudnuti, otok a bolest, obas s otokem piilehljch ymfatickyoh uzlin). Zejména po prvnim ockovani se mohou objeit celkové
symptomy (zvySeni télesné teploty na 38°C doprovézené bolesti hlavy, parestéziemi, vzécné nauzea a zvraceni). Dle se mohou vyskytovat obéhové reakce (mohou byt doprovazeny piechodnyimi nespecifickymi poruchami vidzni), navaly pocen, zimnice, tinava, jako? | bolesti svali a kloubi. Zviastni opateni pro
uchovavani: Uchovvejte v chladnitce 2 °C - 8 °C. Chrafite pied mrazem. DrZitel rozhodnuti o registraci: GSK Vaccines GmbH, Emilvon-Behring Str. 76, D-35041 Marburg, Némecko. Zpiisob dhrady a vydeje: Pripravek je vdzan na lékarsky predpis a neni hrazen z prostredki vefejného zdravotniho
pojisténi, Datum revize textu: 26/8/2016. Registracni ¢isla: 59/682/93-B/C, 59/682/93-A/C.

Vakcina Encepur je injekéni suspenze v predplnéné injekéni stikacce, vazana na |ékarsk( piedpis a nehrazena z prostiedkl zdravotniho pojisténi. Vakcina se aplikuje
intramuskulérné. Pred piedepsanim léku se, prosim, seznamte s Gplnou informaci o pripravku, kterou najdete v Souhrnu tdaj o pripravku na www.gskkompendium.cz nebo
se obratte na spolecnost GlaxoSmithKline s.r.o., Hvézdova 1734/2c, 140 00 Praha Y; tel.: 222 001 111, fax: 222 001 44Y; e-mail.: cz.info@gsk.com; www.gsk.cz. Pripadné
nezadouci Gc¢inky ndm prosim nahlaste i na cz.safety@gsk.com.

e, hitp/ /eodc eurapa.gu/en/ healthtopics vectors/ world-healt-day-2014/ Documents/factsheet-ickborne- - GlaxoSmithKline s.r.o., Hvézdova 1734/ 2c, 140 00 Praha 4
encefalitidy do roku 2014 v Ceské rept 15.9.2015. dostupné z www: http://www.szu.cz/ uploads/ ) .
Epidemiologiey/KE/Kistova_encefaliida_do_roku_2014_CR pdf. 3. SPC Encepur Revize textu 26. 8. 2016 s platnostiod 19. 10. 2016 CZ/ENC/0044/16a  Schvaleno: dnor 2017
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Véazeni ctenari, kolegové a kolegyné,

v soucasné dobé probihaji dvé hlavni aktivity v oblasti ockovani, jedna
mezindrodni, druhd na tuzemské scéné. Mezinarodné se v Euroregionu
rozSifila diskuse na téma ockovani a vysetfovani migrant(. Prestoze
infekénfi rizika spojena s migraci jsou nizkd, nejsou zcela zanedbatelna.
Ceska republika je vzhledem k velmi nizkym poctiim migrantd v pfiznivé
situaci, to nas vSak nemdze ukolébat. Jsme soucdsti spolecného prostoru
a Siteni prenosnych chorob nepochybné nezna hranic. Dikazem vlivu
migrace je narlstajici prevalence tuberkulézy v Némecku. Mohutny exodus
imigrantd jiz dokdzal vyznamné ovlivnit pocty nakazenych i v tak lidnaté
zemi, jako je Némecko. Poprvé zazniva volani po jednotném postupu, ktery
v oblasti ockovani zatim nikdy aplikovan nebyl, nebot zdravotnictvi neni
zodpovédnosti EU jako takové, ale kazdého statu. Presto se konaji rlizné
mitinky a vznikly i mezindrodni projekty, které maji tuto otdzku resit.

V tuzemsku probihala v uplynulych tydnech intenzivni diskuse
v parlamentu a na VZP o podobé naseho ockovaciho kalendare. Zakladnim
postuldatem je skutecnost, Ze pojistovny v soucasné dobé pri prudkém ndristu
pozadavkd rezortu zdravotnictvi na centrovou péci a mzdy zdravotnikd
nejsou ochotny zvysit objem prostredk( na ockovani. Jedinou cestou byl
tedy pokus o optimalizaci stdvajiciho kalendare a redistribuce prostredki
v systému. Jedinou mozZnou Gsporou se jevi prechod na schéma 2 + 1
u hexavalentni vakciny a u vakciny proti pneumokokdm. Toto reseni jisté
neprinese vyhodnéjsi imunologickou odezvu, ale vysledky z rady zemi
ukazuji, ze vyskyt prilomovych infekci je u obou vakcin naprosto minimdlni
a tuto variantu ekonomicky zcela ospravedlriuje. DalSim krokem je posun
druhé davky vakciny proti spalnickam, zardénkam a priusnicim do 5.-6. roku
Zivota. Myslim si, Ze dalSi nekonecné diskuse o posunu v pdsmu 5-8 let jsou
bezpredmétné. Soucdsti balicku by mélo byt také zavedeni ockovani proti
HPV u chlapc(, ockovani senior( nad 65 let konjugovanou pneumokokovou
vakcinou a ockovani splenektomovanych a imunosuprimovanych.

Zavérem bych chtél pfipomenout, Ze jsme v tichosti oslavili nase kulaté
vyroci, a desetileti existence casopisu Vakcinologie na nasi scéné je
nepochybné zavazujici.

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

mlada fronta



Prevenar @3’

Prevence pneumokokovych onemocnéni
nejen u deéti, ale i u dospélych osob

® Prokazana ucinnost u osob nad 65 let véky,
a to jak proti invazivnim pneumokokovym
onemocnénim, tak proti pneumoniim
zplsobenym pneumokoky’

® Uc¢innost potvrzena rozsahlou klinickou
studii CAPITA (84 496 pacientl nad 65 let)'2

® Bezpecnostni profil vakciny ovéren
jak u déti, tak u dospélych’

® U dospélych osob podavan v 1 davce

- bez nutnosti preockovani’

Zkracend informace o pripravku Prevenar 13 |n!]ek|:n| suspenze. Pneumokokovd polysacharidovd konjugovand vakcina (13-valentni adsurhuvana)

Slozeni - 16Giva latka: Jedna dévka (0,5 ml) obsahuje: Pneumococcale polysaccharidum sérotypus 1 ﬂ??ug) 3%(22pg), 47 (2, rgg 57(22ug), 6A"(2.2pg) , 88" (4.4 pg), TF" (2,2 pg), V" (2,2 pg), 147 (2.2 ug), 180" (2,2 pg), 19A" (2,2 ug), 18F(2.2 ug),
23F*(2,2 pg). “Konjugovan s nosnym proteinem GRM & adsorbovan na fosforeSnan hiinity (0,126 mg hiinfku); a dalsi pomacné ltky. Indikace: AKtivn! imunizace k prevenci invazivnich onemocnéni, pneumnmeaakutm otitis media, vyvolanych Streptococcus preurmo-
niae u kojenc, A&l a dospivajicich ve véku od 6 tydnulo 17 let. Aktivni imunizace k prevenci invazivnich onemocnéni a pneumonie zpisobenyeh Sergpiococcus preumoniae u dospelyeh >18 let a starsich pacientd. Davkovani; Kojenci a déti ve véku 6 tydnii -  let:
Doporutuje se, aby kojenci, ktefi dostali prvnf dévku pripravku Prevenag 13, dokonili ockovénf pripravkem Prevenar 13. Kojenci ve véku 6 tydni - 6 mésic a predtasné narozend deti: Tri davky po 0,5 ml s intervalem nejméné 1 mésic mezi ddvkami. Pruni ddvka se
podavé ve véku 2 mésmu. nejdfive maze byt podana ve veku 6 tydnti . Gtvrtou ddvku se doporucuje podat ve véku 11 az 15 mésicl. U kojenct ve véku 6 tydni - 6 mésic maze byt alternativng poddna série tvofend 3 davkami po 0,5 ml. Prnf dévka miZe byt poddna
od véku 2 mésicd, druhd ddvka o 2 mésice pozdgji. Treti ddvku se doporucuje podat ve véku 11 a7 15 mésicl. DFive neotkovani kojenci a déti ve véku > 7 mésicli: Kojenci ve véku 7- 11 mésicd: Dvé dévky po 0,5 ml s intervalem nejméné 1 mésic mezi nimi. Treti davku se
doporuuje podat ve druhém roce Zivata. Deti ve veku 12-23 meésicu: Dvé dévky po 0,5 ml s intervalem nejménd 2 mésice mezi nimi. Déti a dospivajici ve véku 2-17 let: Jedna samostatnd dévka 0,5 ml. Kojenci a déti dfive otkované pfipravkem Prevenar: Kojenci a dgti,
U nich bylo ockovéni zahdjeno ph’Eravkem Prevenar, mohou byt prevedeni na pripravek Prevenar 13 v kterémkoli stadiu ockovani. Malé déti (12-59 mésic) kompletn& imunizované pfipravkem Prevenar by mély dostat jednu davku 0,5 ml pfipravku Prevenar 13, nejméng
8 tydni po posledni davee pripravku Prevenar, DEti a dospivajici ve véku 9-17 et mohou dostat 1 davku pripravku Prevenar 13, pokud byly ockovény jednou nebo vice davkami pripravku Prevenar, nejmené 8 tydni po posledni davce pripravku Prevenar. Dospeli >18 let
astarsi pacienti Jedna samostatnd davka. Potfeba revakcinace ndslednou davkou pripravku Prevenar 13 nebyla stanovena. Bez ohledu na stav predchoz pneumokokové vakeinace, pokud je Fuuzm23va\emmpneumukukuveEn\ysanhanduvevakcmypuvazovanuzavhudﬂe
PreveﬂaHS byme\ byt podan jako prvni. Specidlni populace. Jedincim s chorobami pred\spuﬂu\mmlkmvazwmmu pneumokokovému onemocnéni (napfiklad seerkuanu anémif nebo HIV infekef) véetn jedincli dfive ockovanych jednou nebo vice dévkami 23valentni
pﬂeumnknknvepulysauhanduvevakcmymuzehytpudaﬂane méné jedna dévka pfipravku Prevenar 13. U jedinc po transplantaci hematopoetickjch kmenovjch bung éHSCT)sedupuruceﬂe\mumzacmsuhemask\adaze Gty dévek pripravku Prevenar 13 po 0,5 ml. Zpdsh
podéniViakeina se ma podavat formou intramuskuldr injekce. Prednostnim mistem podén je anterolaterdlni st stehna u kojenci nebo deltovy sval hor Gasti paze 0éti a dospélych. Kontraindikace: Precitlivélost na |éivou latku nebo na kteroukoli pomocnou litku ngbo
na diftericky toxoid. Podobné jako uunynhvakmmaphkace pripravku Prevenar 1 Smahwndlnzena UJedmcuIrp\cmhakutmmzavazﬂym horegnatym onemocngnim. Pritomnost mimé infekce jako je nachlazeni, by neméla byt pfitinou oddalent ockovani. Iviastni upozomeni:
Prevenar 13 nesmi hytaphknvaﬂ intravaskuldme. Nesmi byt podan jako intramuskulami injekce kojenctm nebo détem s trombocytopenii nebo s jinymi poruchami koagulace, které jsou kuntrammkam pro mtramusku\armaphkam ale miiZe byt poddna subkutann@ v pripadg,
Ze potencidlni pfinos jasné prevazi nad rizikem podani. Prevenar 13 chrani pouze proti Iém sérmypﬂm Streptococcus pneumoniag, kterd vakcina obsahuje a nechranf proti jinym mikroorganizmm, které zplsobuji invazivni onemocnéni, pneumonii nebo zanét stfedniho
ucha. Podobné jako jiné vakciny nemiiZe ani Prevenar 13 ochrénit vSechny ockované jedince pred pneumokokovym onemocnénim. Interakee: Kojenci a déti ve véku 6 tydnii a7 5 let: Prevenar 13 miize byt poddvan soucasné s nékterou z ndsledujicich monovalentnich nebo
kombinovanyeh vakcin: vakeinou proti difteri, proti tetanu, acelulari nebo celobuné&nou vakcinou proti pertusi, vakcinou proti Hasmaphilus influenzaeypu b, inaktivovanou vakeinou proti poliomyelitidé, proti hepatitidé B, proti meningokokim skupiny G, proti spalnickdm,
prfuSnicim, zardénkam, proti planym nestovicim a vakcinou proti rotavirim. Mezi 12-23 mésici mize byt také poddn soutasné s konjugovanou polysacharidovou vakeinou proti meningokokim skupin A, C, W a Y, a to détem, které byly adekvatng primam@ ockovény
pripravkem Prevenar 13, D&ti a dospivajici ve veku 6-17 let a dospéli ve véku 18-49 let. V soucasné dobg nejsou k dispozici zddné tdaje tykajici se sougasného podavani s jinymi vakcinami, Dospéli ve véku 50 let a starsi. Pripravek Prevenar 13 muze byt podan soucasne
se sezonn trivalentni inaktivovanou chfipkovou vakcinou (TIV) i se sezdnnf kvadrivalentnf inaktivovanou chfipkovou vakcinou (QIV). Riizné injekni vakeiny must byt vady podany kazda do jiného mista ogkovan. Tehotenstvi a kojeni: Neexistuf tdaje o pouziti pneumokokové
13valentni kanjugované vakeiny u téhotnych Zen. Pripravek by proto nemél byt poddvén bhem téhotenstvi. Neni zndmo, zda je pneumokokovd 13valentni konj uguvaﬂavakumavy\ucovaﬂadnmaterskehu mléka, Nezadouci dinky: Mezi ne&casteu hlasené nezadouct Gginky
U déti 6 tydnii az b let pam\yreakcevm\steuckuvam horecka, podrdZdenost, nechutenstvi, zvjSend spavost a/nebo nespavost, u déti a dospivajicich ve véku 617 let nechutenstvi, podrazdgnost, reakce v misté ockovani, somnolence, neklidny spanek. V pfipadé soucasného
podanf pripravku Prevenar 13 a pripravku Infanrix hexa byla pozorovéna zviSend Getnost hidSent kregi (s horeckou nebo bez ni) a hypotonicko-hyporesponzivnich epizod (HHE). U dospélfch osob byly velmi Gasté: smzemnhuuk fdlu, bolesti hlavy, vyrdzka, ama\%e myalgie,
zimnice, Unav, zarudnuti, reakce v misté ogkovani, omezend pohyblivost paze. U osob ve véku 18-49 et nebo s HIV infekci nebo po HSCT prijem a zvraceni, u osob 18-29 let nebo s HIV infekci nebo po HSCTD rexie. Predavknvanl Preddvkovani pripravkem Prevenar 13
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Virova hepatitida A - stale aktualni onemocnéni

Viral hepatitis A - a still relevant disease

doc. MUDr. Jan Smetana, Ph.D., MUDr. Renata Sosovickova, prof. MUDr. Roman Chlibek, Ph.D.
Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany, Hradec Krdlové

Souhrn:

Populace v Ceské republice je vysoce vnimava k nikaze virem hepatitidy A. Podle sérologického prehledu z roku 2001 byly

svwo

vvo

té doby vsak doslo pravdépodobné k posunu vysoké vnimavosti do jesté vyssich vékovych skupin.
V poslednich letech byla zaznamenana relativné nizka incidence onemocnéni. Soucasné se vSak objevuji mensi ¢i vétsi
epidemie, které zpisobuji kolisavy charakter kfivky incidence. Pfi epidemiich hrozi postiZeni nejenom rizikovych skupin
osob, ale soucasné i diky vysoké vnimavosti prechod nakazy do bézné populace. Virova hepatitida A patii mezi vakcinou
preventabilni nakazy. Registrované vakciny jsou vysoce ticinné, bezpecné a navozuji dlouhodobou, pravdépodobné celozivotni
protekci.

Klicova slova: virova hepatitida A, epidemiologie, incidence, vakcinace, Ceska republika

Summary:

Population in the Czech Republic is highly susceptible to hepatitis A virus infection. According to serological survey from 2001,

the lowest seroprevalence of anti-HAV antibodies was observed in the age-groups of children and adults under 40 years of

age. Since 2001, the high susceptibility has probably shifted to older age groups. In recent years, we recorded a relatively

low incidence of the disease. At the same time, smaller or larger outbreaks have been reported, which caused the fluctuating

character of incidence curve. There is risk of infection not only in risk groups of people during outbreaks, but also in the general

population due to its high susceptibility. Hepatitis A is a vaccine-preventable disease. The registered vaccines are highly
effective, safe and induce long term protection.

Keywords: viral hepatitis A, epidemiology, incidence, vaccination, Czech Republic

Vakcinologie 2017;11(2): 59-65

Virova hepatitida A (VHA) se v Ceské re-
publice (CR) fadf k onemocnénim, u kterych
[ze konstatovat, ze epidemiologicka situace
je pfizniva a dlouhodoby trend incidence
je sestupny. Avsak situace poslednich let
jednoznacné dokladd, Ze se sice podafilo
z historického pohledu snizit incidenci
onemocnéni na nebyvale nizkou droven,
avsak opakované se vyskytujici epidemie
poukazuji na situaci vysoké vnimavosti
populace v CR vii&i VHA.

Charakteristika onemocnéni

Virova hepatitida A (infekéni Zloutenka,
epidemickd Zloutenka) je akutni onemoc-
néni jater zpidsobené virem hepatitidy
A (HAV). Pdvodce onemocnéni je maly
neobaleny RNA virus z Celedi Picornaviridae
o prliméru 27-32 nm, poprvé identifikovany
metodou imunoelektronové mikroskopie

v roce 1973. Virus existuje pouze v jednom
sérotypu. Existuje viak nékolik genotypf,
jejichz identifikace mize v ramci Setfeni
epidemii pomoci identifikovat zdroj a cesty
Sitent ndkazy (1). Jednotlivé genotypy jsou
si podobné, a proto prodélani infekce jednim
typem navodi protekci i v(i¢i ostatnim. HAV
je odolny v(ci zevnimu prostredi, je rela-
tivné termostabilni (60 °C po dobu nékolik
hodin) a acidorezistentni (2). Ve vodé pfi
25 °C vydrzi po dobu 30 dnd. Inaktivuje ho
var za 5 minut, autoklavovdni pri 121 °C za
30 min a UV zérenf za 60 vtefin. Na druhou
stranu ho vsak neusmrti mrdz, a proto je
schopen dlouhodobé prezivat napf. v kost-
kach ledu.

Zdrojem nakazy je manifestné nebo ina-
parentné nemocny ¢lovék. Nosicstvi nebylo
dosud popsano. Ndkaza se Sifi fekalné-
ordlni cestou, kdy nemocny vylucuje virus

ve stolici. K prenosu dochazi bud primo,
prostrednictvim znecisténych rukou (nemoc
$pinavych rukou), nebo nepfimo, kdy za ne-
dostatecnych hygienickych podminek mdze
dojit ke kontaminaci predmétd, vody nebo
potravin (nedostatecna likvidace odpadnich
vod, nedodrzovdni technologii zpracovani
potravin, nedostatecnd tepelna dprava
potravin apod.). Tento stav mdze nasledné
vést k ndkaze velkého mnozstvi lidi a rozvoji
epidemii. Virus se ordlni cestou dostava do
zazivaciho dstroji, prostupuje do krve a je
zachycen v jatrech. Nasledné se dostava
Zluci zpét do streva a je vylucovan ve stolici
(3, 4). Virus se ve stolici objevuje ve vyso-
kych ddvkach asi 1-2 tydny pred klinickou
manifestaci nemoci a vylucovdni pretrvava
zpravidla 1-2 tydny od klinické manifestace
nemoci. Delsi doba vylucovdni viru mize
byt u déti a imunosuprimovanych osob.



Infekénost, kterd je dana vylucovanim vird,
je tedy nejvyssi na konci inkubaéni doby
a kratce po manifestaci onemocnéni. Vzacné
m(ze dojit k prenosu pfi sexudlnim kon-
taktu, parenterdlni cestou krevni transfuzi
nebo u injekénich narkoman( (nejvyssi
virémie je na konci inkubaéni doby a rychle
klesd) nebo vertikdlné (5). Vnimavostk na-
nami osob jsou v nasich podminkdch domdci
kontakty s infikovanymi, cestovatelé do
rozvojového svéta do zemi s vysokou nebo
stfedni endemicitou, vojdci, déti, personal
v nemocnicich, socidlné slabé skupiny
obyvatelstva, uprchlici zijici v uprchlickych
taborech, homosexudlové a injekéni narko-
mani. Po prodélané infekci, i pfi asymptoma-
tické formé, dochazi k rozvoji dlouhodobé,
pravdépodobné celozivotni imunity.
Inkubacni doba onemocnéni se udava
v rozmezi 10-50 dnd, s prdmérem 30 dnd.
Klinické projevy jsou pomérné varia-
bilni. Klinickd zavaznost a manifestace
VHA stoupa s vékem nemocného.
Podobné vyskyt komplikaci a mortalita
je u starSich osob vyssi. RozliSuje se
nékolik klinickych forem onemocnéni.
Asymptomatickd forma, kdy je nemocny
bez pfiznak(, je castd v détstvi (80-90 %),
vzacnéjsi je v dospélosti (10-20 %).
Onemocnéni se zjisti az pfi provedeni sé-
rologického vysSetfeni krve. I bez klinické
manifestace dojde k tzv. sérokonverzi, kterd
je zndmkou setkdni s ndkazou. V pfipadé
manifestnich forem onemocnéni lze zazna-
menat nespecifické projevy, jako napfiklad
zvysenou teplotu az horecku, bolesti bficha,
nechutenstvi, nauzeu, zvraceni, dyspepsii,
prijem nebo zacpu. Intenzita vyjadreni
symptomd byvd rdznd, nemusi byt vyjadreny
vsechny nebo mohou i zcela chybét. Vedle
toho lze zaznamenat i specifické projevy
postizeni jater, jako napfiklad zloutenka,
tmavd mo¢, palpacni citlivost jater, zvét-
$end jatra apod. Nejzdvaznéjsi formou VHA
je fulminantni forma, pfi niz dochazi k ma-
sivnimu poskozeni jaterniho parenchymu.
Je vzacnd, avsak spojend s vy$si mortalitou
nez u ostatnich forem onemocnéni. Vy3si
riziko jejtho vzniku je u imunosuprimo-
vanych osob a u jedincl s chronickym
jaternim onemocnénim. Ve vétsiné pfipadd
VHA dochazi ke kompletnimu zotaveni,
letalita je nizka, priblizné pouze 0,3-0,6 %.
Vyznamnou skutecnosti je, ze nedochdzi
k prechodu do chronicity. Protrahovany
pribéh je vsak mozny. Udava se u vice
nez 10 % nemocnych, kdy se aktivita

aminotransferdz normalizuje az za nékolik
mésicli od zacatku onemocnéni (6, 7).
Potvrzeni diagnézy nemoci je zaloZzeno
na prikazu anti-HAV protilatek v séru.
Anti-HAV protilatky typu IgM ukazuji na
akutni infekci. Zacinaji byt detekova-
telné asi od 3. tydne po ndkaze, vrcholu
dosahuji 4.-8. tyden po nakaze (obdobf
akutniho onemocnéni), pak klesaji
a pretrvavaji do 4.—-6. mésice po ndkaze.
Protilatky typu IgG ukazuji na stav po
infekci HAV, objevuji se béhem akutni faze
nemoci, vrcholi 3.-6. mésic po nakaze,
pretrvdvaji roky a poskytuji dlouhodobou
protekci. Specifickd lécba onemocnéni ne-
existuje. Veskerd terapie md pouze pod-
plrny vyznam. Zakladem jsou dietni opat-
feni, klidovy rezim a hepatoprotektiva.

Trend vyskytu virové hepatitidy A v CR
Ceska republika se fadi mezi zemé s nizkou
incidenci VHA. Z pohledu novodobé historie
byla nejvétsi epidemie v CR zaznamenana
v roce 1979, kdy se cestou zmrazenych pol-
skych jahod nakazilo asi 40 000 lidi (8, 9, 10).
Jestlize se podivdme na epidemiologickou
situaci a incidenci onemocnéni poslednich
nékolika let v CR, lze zaznamenat nékolik
skutecnosti (Graf 1). Prvni z nich je trend
dlouhodobé klesajici incidence onemocnéni.
nych pfipadi byl rok 2004, kdy bylo v celé CR
nahlaseno pouze 70 pripad( onemocnéni.
Z grafu 1 je rovnéz zfejmy trend epidemic-
kého vyskytu onemocnént, ktery se projevuje
kolisavym charakterem kfivky se stfidanim
obdobi s nizkou incidenci a vyraznymi a re-
lativné kratkymi ndrdsty incidence. Typickym
prikladem m(ize byt situace z let 2008-2010,

4000

kdy po relativné klidném obdobi doslo ke
zhruba desetindsobnému ndrdstu incidence
proti predchozim rok(m. V letech 2008, 2009
a 2010 bylo v sytému Epidat hlaSeno 1648,
1 104, resp. 862 pripad. Na pocdtku epide-
mie se onemocnéni §ifilo nejpravdépodobnéji
kontaktem nebo ev. i parenterdlné mezi nar-
komany v Praze a Stfedoceském kraji, pficemz
let. Vedle narkomand, ktefi z pocatku epi-
demie predstavovali az 2/3 nemocnych, byli
postizeni zejména bezdomovci a dalsi osoby
Avsak vlivem vysoké vnimavosti populace
v CR k onemocnéni VHA doslo v priibéhu
roku 2008 k prechodu epidemie i do bézné
populace bez rizikovych faktord (11, 12).
V nasledujicich letech 2009 a 2010 mohly
byt zaznamenany narlsty poctd hlasenych
pipadi i v ostatnich krajich CR (13). Z celko-
vého pohledu byla epidemie charakteristicka
jednak vyraznym pocdtecnim zastoupenim
o0sob s rizikovym chovdnim a déle prevahou
nemocnych v dospélém véku. Na aktudlnost
otazky VHA v soucasné dobé v CR poukazuje
rovnéz i epidemickd situace v Jihomoravském
kraji, kde bylo v roce 2016 potvrzeno celkem
449 pripadd onemocnéni, coz predstavuje
vice nez polovinu véech pfipad v CR v tomto
roce (dle Epidatu 930 pripadd). Epidemie za-
¢ala mezi mladymi dospélymi, nepracujicimi,
narkomany a squattery v Brné. Z této komu-
nity bylo onemocnéni dale $ifeno do bézné
populace, pricemz ndkaza se mezi rizikovymi
osobami i dale $ifila pfimym kontaktnim
zplisobem z dlivodu nedodrzovani zakladnich
vou skupinou byly k uvedenému datu osoby
ve véku 25-54 let (62 % nemocnych) (14).
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Graf 1 Hldsené pFipady virové hepatitidy A v Ceské republice, 1982-2015

Zdroj: Epidat, Statni zdravotni dstav, Praha



Vyznamny podil na incidenci VHA v CR ma
import onemocnéni. V letech 1997-2014
bylo hlaseno 17-69 importovanych pripad(
za rok. Vyznam importu viak v jednotlivych
letech vyznamné kolisal. Nejvyssi procen-
tudlni podil importovanych onemocnéni
na viech pfipadech onemocnéni byl
zaznamendn v roce 2004 (40 %), kdy byl
v (R nahldsen paradoxné nejmensi pocet
pripad( VHA v historii, a ndsledné v letech
2006 a 2007, kdy dosahl 30 %. Naopak
v roce 1999 se import podilel pouze na
4 % pripadl (15, 16). Absolutné nejvyssi
rocni pocet importovanych onemocnéni od
roku 1997 byl zaznamenan v roce 2008 (69
pripadd). Nejvice pripad( VHA bylo v letech
1999-2012 do CR importovano z Egypta (93
pripadd), Slovenska (65 pripadd), Ukrajiny
(46 pripad(i), Spanélska, Ruska a Turecka (po
15 pripadech) (13).

Vyznamnou roli v charakteru vyskytu
VHA v CR hraje vysoka vnimavost populace
k onemocnéni VHA. Ta je patrnd z vysledkd
ndrodniho sérologického prehledu z roku
2001, kdy se zjistovala séroprevalence anti-
-HAV IgG protilatek, ktera uddva frekvenci
kontakt( s HAV v jednotlivych vékovych sku-
pindch populace. Z vysledkd je patrné, ze az
do véku 40 let byla séroprevalence protildtek
nizka, kolisala v rozmezi 10-17 %. S postu-
pujicim vékem lze pozorovat prudky vzestup
kfivky na 36 % ve vékové kohorté 40-49 let,
68 % ve skupiné 50-59 let a u osob ve véku
60 let a starsich dokonce az na hodnotu pres
88 % (17). Prevalence anti-HAV protilatek,
a tedy promorenost populace CR virovou
hepatitidou A stoupa s vékem, kdy hraniéni
vékovou skupinou byla v roce 2001 skupina
40-49 let (Graf 2). Vysokych hodnot bylo
dosazeno ve vyssich vékovych skupinach
(zv1dsté u osob starsich 60 let), coz ukazuje
na Casty kontakt s HAV u téchto osob, prav-
dépodobné zvlasté v obdobi 2. svétové vélky
a v povalecném obdobi. Déti a mladi dospéli
noty séroprevalence anti-HAV protildtek,
jedna se tedy o vnimavou populaci v nej-
vy$$im riziku onemocnéni VHA u nds, a tedy
o cilovou skupinu pro eventudlni vakcinaci.
Vizhledem k casu ubéhlému od roku 2001,
kdy byl sérologicky prehled proveden, doslo
pravdépodobné k posunu krivky séropreva-
lence doprava smérem k vy3sim vékovym
skupinam. To vede k situaci, kdy nardsta
mnozstvi vnimavych jedincl (negativita
anti-HAV protildtek) v populaci, a tedy ke
zvySovani rizika snadnéjsiho zaneseni a $i-
feni ndkazy VHA v populaci. Podobna situace

100

88,7

90

80 -

70

Anti-HAV 60

pozitivita 5q |
(%)

40

30

20
10
0

0-14

15-19  20-29

30-39 40-49 50-539 60-

Veékoveé kohorty (roky)

Graf 2 Séroprevalence anti-HAV protildtek v Ceské republice, 2001
Zdroj: Némecek V. Sérologicky prehled CR v roce 2001 - virovd hepatitida A, B, C. Zpravy CEM (SZU, Praha).
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byla popsdna i v jinych statech Evropy, napf.
ve Spanélsku, kde byl dle tidajii z roku 2004
hrani¢nim vékem vzestupu séroprevalence
anti-HAV protilatek 30. rok Zivota a 100%
promorenosti bylo dosazeno jiz v 50
letech véku. I tam byl viak patrny posun
hrani¢niho véku vzestupu séroprevalence
do vyssich vékovych skupin ve srovndni
s predchozimi lety (18). Srovname-li situaci
v CR s prevalenci anti-HAV protilatek v roz-
vojovych zemich, je zfejmy rozdil. V chudych
endemickych zemich se > 90 % déti infikuje
jiz do 10 let véku (7). Vysledkem je rozvoj
protekce a nizkd vnimavost dospélé popu-
lace k ndkaze. Vysokou vnimavost mladé
populace CR potvrzuje i situace, kdy jsou
v typickém pripadé nejcastéji postizeny
déti a mladi dospéli, u kterych infekce
probihd asymptomaticky nebo lehkou for-
mou. Dle hlasen vyskytu VHA v CR v letech
1996-2011 tvorily predskolni a Skolni déti
37 % ze v3ech pripadd onemocnéni. I kdyz
mohou rdzné lokdlni epidemie mit vliv na
vyskyt onemocnéni i ve starsich vékovych
skupinach, dochdzi po odeznéni epidemii
k ndvratu do situace postizeni zejména
nizSich vékovych kategorii. Prikladem
mUze byt epidemie v letech 2008-2010, kdy

vov,

skupina 25-34 let.

Virova hepatitida A ve svété a Evropé
VHA patfi mezi onemocnéni s celosvéto-
vym vyskytem. Predpoklada se, ze kazdo-
rocné se celosvétové vyskytne 1,5 milionu
novych klinickych manifestaci onemocnéni.
Skutecna incidence je viak daleko vyssi,

pricemz odhady hovofi o minimalné 10krat
vyssi morbidité, nez je skutecné hldse-
nd (19). Svétova zdravotnickd organizace
odhaduje nardst poctu pfipadl VHA z asi
117 milién0 pripad( v roce 1990 na 126 mi-
li6nd pripad( v roce 2012 s nardstem poctu
amrti z 30 000 na 35 000 (20). Nejvice
postizeny jsou predeviim chudé oblasti
svéta s velkym zastoupenim osob ze slab-
Sich socialnich skupin, nizkym hygienickym
standardem a vysokou hustotou zalidnéni
(Obr. 1) (21, 22). Urover séroprevalence
anti-HAV protildtek specifikujici vnimavost,
resp. promorenost populace je rovnéz geo-
graficky velice odlisnd (23). V rozvojovych
zemich s celkové nizkou socioekonomickou
Grovni a nedostatecnymi hygienickymi
podminkami presahuje séroprevalence
anti-HAV protildtek 90 % jiz u déti do véku
10 let. To svédci o vyrazné cirkulaci a vysoké
expozici HAV v prostredi, diky niz prodéla
velkd ¢ast populace VHA jiz v détském véku,
vétsinou asymptomaticky. Nasledkem toho
je v populaci jiz pouze omezené mnozstvi
vnimavych adolescent( a dospélych a vyskyt
symptomatickych forem onemocnéni je
tak relativné nizky. Naopak v rozvinutych
zemich s vysokou hygienickou drovni je
séroprevalence anti-HAV protildtek velice
nizka (< 50 % do 30 let véku). Davodem je
velice nizkd cirkulace HAV v prostredi, a tim
pouze omezené riziko kontaktu s infekci.
Celkovd incidence VHA v téchto zemich
je nizkd, avsak vlivem vysoké vnimavosti
populace je mozné pfi zaneseni plivodce do
komunity zaznamendvat vyskyt epidemii
VHA. Ve stfedné rozvinutych zemich, kde
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Zdroj: Centers for Disease Control and Prevention (www.cdc.gov), 2007

doslo ke zlepSeni socioekonomickych a hy-
gienickych podminek, lze zaznamenat sé-
roprevalenci anti-HAV protildtek na stfedni
drovni (= 50 % do 15 let véku a < 90 %
do véku 10 let). V téchto zemich lze pozo-
rovat tzv. epidemiologicky shift, kdy HAV
stdle cirkuluje v prostfedi, soucasné dochdzi
k omezeni poctu infikovanych déti a narlstu
mnozstvi vnimavych dospélych. Dochdzi
proto k ndrdstu poctu symptomatickych
forem onemocnénf a vyskytu epidemii VHA
(7, 24, 25, 26). Paradoxné tedy prechodem
zemi ze skupiny s vysokou endemicitou do
skupiny se stfedni endemicitou dochdazi
k ndrdstu mnozstvi hlaSenych pripad( one-
mocnénfi a klinicky zdvaznych pripad(i VHA
z ddvodu narlistu poctu dospélych, kteri
nikdy neprodélali infekci, nemaji imunitu,
a jsou tedy vnimavi k ndkaze. Tato situace
mize vést k vyskytu rozsahlych epidemii.
Jako priklad lze uvést epidemii v Sanghaji
v roce 1998, kdy symptomatickou formou
VHA onemocnélo > 300 000 osob, z nichz >
8 000 vyzadovalo hospitalizaci (27).

V rdmci Evropské unie a zemi Evropského
hospodarského prostoru (EU/EEA) doslo
v poslednich desetiletich k vyraznému sni-
zeni jak incidence hlasenych pripad VHA
a stejné tak séroprevalence anti-HAV proti-
latek. Existuji vSak vyznamné geografické
rozdily. Stdty severni ¢asti Evropy vykazuji
dlouhodobé nejnizsi droven endemicity
ve srovnani se stdty jizni a vychodni éasti
Evropské unie. Trend poklesu incidence
je pravdépodobné zplisoben zlep3ujici se
obecnou hygienickou situaci, zlepSujicimi
se  socioekonomickymi  podminkami

a opatrenimi smérujicimi k zajisténi bezpec-
nych potravin a spravného managementu
odpadnich latek. Na zdkladé hlasené inci-
dence v letech 2006-2013 lze zemé EU/EA
rozdélit do tfi skupin. Z 30 zemi, u kterych
byla data incidence k dispozici, bylo 14 zemi
klasifikovanych jako zemé s velmi nizkou
incidenci VHA (< 2 pfipady / 100 000), 12
zemi bylo klasifikovdno jako zemé s nizkou
incidenci VHA (2-19 pfipad( / 100 000)
a 4 zemé byl oznaceny jako zemé se stfedni
incidenci VHA (20-199 pfipad( / 100 000)
(Obr. 2) (28).

Onemocnéni bylo nejcastéji hlaseno ve
vékové skupiné déti do 15 let véku. Avsak

incidence profiles

Jmm. £

vzhledem k vysoké vnimavosti adolescentd
a mladych dospélych existuje riziko shiftu
infekce do vyssich vékovych skupin a vzniku
manifestnich onemocnéni. V poslednich
letech byly v rznych evropskych zemich
zaznamendny epidemie VHA. Zvlasté pri
alimentdrnich nakazach a pfi kontaminaci
hromadné prodavanych potravin hrozily
rozséhlé a prolongované epidemie (29).
Napriklad v roce 2011 patfily k nejposti-
zengjsim statdm Rumunsko, Bulharsko,
Estonsko a Slovensko (30). Epidemie one-
mocnéni se vsak nevyhybaly ani vyspélym
statdm zapadni Evropy. V letech 2007-2012
zaznamenalo Evropské centrum pro prevenci
a kontrolu nemoci 14 vyznamnéjsich epide-
mii onemocnéni VHA spojenych s alimen-
tarni nakazou. Mezi postizené staty patfily
napfiklad Francie nebo Nizozemsko (31, 32).
Vehikulem ndkazy byly napfiklad ryby
a plody more, zelenina, dzus, susend rajcata
nebo pekarenské vyrobky (33). Ve stdtech,
jako je Itdlie, Némecko, Irsko, Norsko,
Nizozemsko, Svédsko nebo Velkd Britdnie,
byly v letech 2013 a 2014 zaznamendny
epidemie VHA, kde za vehikulum ndkazy byl
oznacen mix mrazenych bobuli. Celkem bylo
v této epidemické souvislosti zaznamenano
1 315 pripad(, z nichz vice nez 90 % bylo
v Italii (34, 35).

Vakcinace

Zavedeni vakcinace proti VHA v roce 1992
znamenalo vyznamny pokrok v moznostech
protekce proti této infekci. V dnesni dobé je
pro vakcinaci registrovano nékolik d¢innych

Obr 2 Geografickd distribuce incidence VHA v zemich EU/EEA, 2006-2013
Zdroj: European Centre for Disease Prevention and Control. Hepatitis A virus in the EU/EEA, 1975-2014. Stockholm:

ECDC; 2016.



a bezpecnych vakcin (36). Mizeme se setkat
s monovalentnimi vakcinami (napf. Havrix,
Vaqta, Avaxim) a kombinovanymi vakcinami
proti virovym hepatitiddm A a B (Twinrix,
Ambirix) nebo proti virové hepatitidé
A a brisnimu tyfu (Hepatyrix). Ne viechny
vakciny vSak musi byt vzdy registrované a na
trhu dostupné. Vakciny byly nejprve uréeny
k preexpozi¢ni ochrané vnimavych osob.
S vyzkumem imunogenity a studiem tvorby
protilatek bylo pouziti vakcin posunuto i do
oblasti postexpozi¢ni profylaxe (37, 38).

Ockovani se doporucuje vnimavym
osobdm, které jsou ve vys$sim riziku ndkazy
VHA. Hlavnimi cilovymi skupinami pro
ockovdni jsou v nasich podminkach déti
a dospivajici, cestovatelé do zemi se stfedni
a/nebo vysokou endemicitou VHA, domdci
kontakty infikovanych osob, osoby se zvy-
senym rizikem kontaktu s onemocnénim
(napf. zdravotnici), vojdci pfi nasazeni
v zahranicnich misich, prislusnici zékladnich
slozek integrovaného zachranného systému,
osoby trpici chronickym onemocnénim jater,
imunosuprimovani jedinci, homosexudlové,
osoby ze slabsich socidlnich skupin a narko-
mani. V pripadé cestovateld by prvni ddvka
vakciny méla byt poddna co nejdfive po roz-
hodnuti o kondni cesty, minimdlné 2 tydny
pred odjezdem. U zdravych osob mladSich
40 let vzhledem k postexpozi¢nimu benefitu
vakcinace poskytne ochranu i jedna ddvka
vakciny aplikovana kratce pred vlastni
cestou. Pro zajisténi optimdalni protekce
star§ich osob, imunosuprimovanych a osob
s chronickym onemocnénim je nejvhodnéjsi
aplikovat jednu davku vakciny minimdlné
2 tydny pred cestou. V pripadé odjezdu
za < 2 tydny je vhodné zvdzit moznost
simultdnni aplikace davky vakciny a imu-
noglobulinu (39).

VSechny vakciny proti VHA dostupné
v Ceské republice jsou inaktivované a ce-
lobunécné. Kazda vakcina je pfipravena
z jiného HAV. Havrix obsahuje virus kmene
HM 175, Vagta virus kmene CR 326F a Avaxim
virus kmene GBM, vSechny pomnozené na
lidskych diploidnich burikdch MRC-5. Po
pomnozeni se viry inaktivuji formaldehy-
dem. Vakciny mohou byt vyuzity k aktivni
imunizaci déti i dospélych. Obecné je
vakcinace proti VHA indikovdna od 1 roku
véku, avsak vékova indikace se u jednotli-
vych vakcin mdze lisit. Zakladni vakcinacni
schéma se u monovalentnich vakcin skldda
ze dvou davek, prvni zakladni davky a druhé
booster davky aplikované za 6-12 (resp. 18)
mésicl (podle vakciny) po prvni davce. Pro

booster davku se optimdlné pouziva stejnd
vakcina, avsak pri jeji nedostupnosti existuji
prace potvrzujici mozné pouziti i vakciny
od jiného vyrobce, nez byla pouzita pro
zdkladni ddvku (40, 41). Vakcinaéni schéma
u kombinované vakciny je odlisné z d(ivodu
obsahu slozky proti virové hepatitidé B a je
tvoreno 3 ddvkami poddvanymi ve schématu
0-1-6 mésicd.

Imunitni odpovéd na ockovdni je velice
rychld, jiz 2 tydny po aplikaci monovalentni
vakciny se objevuji protektivni hladiny anti-
-HAV IgG protilatek. Jeden mésic po podani
prvni davky vakciny byvd bez ohledu na vék
dosaZzena séropozitivita v rozpéti 95-100 %.
Vakcinace proti VHA mdze rovnéz indukovat
tvorbu anti-HAV IgM protilatek, které mohou
byt detekované standardné pouzivanymi
metodami v obdobi 2-3 tydny po aplikaci
vakciny u 8-20 % dospélych (42). Podani
druhé davky vakciny, kterd je soucasti
vakcinacniho schématu, vede k vyraznému
zvy$eni hladin anti-HAV IgG protildtek.
Nasledné preockovani se standardné
nedoporucuje (43, 44). Vsechny vakciny
jsou vysoce imunogenni s dlouhodobou
(minimdlné 15-20 let) pravdépodobné celo-
Zivotni protektivitou (45, 46, 47, 48). Vedle
otdzky preockovani je rovnéz casta otdzka,
jak postupovat pri preruseni vakcinaéniho
schématu. Neni dan jednoznaénym postup,
jak postupovat, avsak v soucasné dobé se
Casto doporucuje postupovat podle principu
.kazda davka se pocita” a nezahajovat
celou sérii ockovani znova. V literature se
m(izeme setkat se studiemi poukazujicimi
na perzistenci protekce a efektivitu booster
davky i fadu let po primarni davce (49, 50,
51). V souvislosti s vakcinaci byly zazname-
nany faktory, které jsou spojené s rizikem
snizené imunitni odpovédi. PFritomnost
pasivné ziskanych protildatek v dobé vakci-
nace ovliviuje imunitni odpovéd. Soucasné
podani vakciny a imunoglobulinu nesnizuje
sérokonverzi, resp. procentualni zastoupeni
osob s navozenou protekci ve srovnani
s poddnim samotné davky vakciny, ale mize
vést k navozeni nizsich hladin protilatek.
Presto vsak tyto hladiny vyrazné prevysuji
predpoklddanou  protektivni  hladinu.
Obdobné snizend imunogenicita vakcinace
byla rovnéz popsdna u déti s pasivné
ziskanymi transplacentdrnimi protildtkami
od matky, u imunosuprimovanych, u osob
s chronickym onemocnénim jater a osob po
transplantaci (42). Vedle téchto faktord byl
zaznamenan i vliv véku, kdy s nardstajicim
vékem klesd imunitni odpovéd po ockovani.

Prace posuzujici dcinnost ockovani u osob
nad 40 let véku ukdzala, ze zatimco mira
sérokonverze byla v rliznych vékovych sku-
pindch obdobn4, byly v nejvyssich vékovych
skupinach nad 60 let zaznamenany nizsi
hladiny protildtek. Prokdzala se i zdvislost
imunitni odpovédi na télesné hmotnosti,
kdy nejnizsi imunitni odpovéd vykazovaly
obézni osoby (52, 53).

Vakciny proti VHA se aplikuji intramusku-
[drné u dospélych do deltového svalu, u ma-
lych déti do 2 let véku mohou byt podany do
anterolateralni strany stehna. Subkutanni
aplikace je mozna, ale nedoporucuje se z dd-
by nemély byt podany do glutealni oblasti
nebo intradermdlné, nebot i v tomto pfipadé
se zvysuje riziko nedostate¢né imunitni
odpovédi. Vakciny lze simultdnné aplikovat
s jingymi vakcinami. Nezddouci UGcinky
ockovani jsou zpravidla mirné a mizi béhem
nékolika dnd. Nejcastéji se jedna o kratko-
dobou bolestivost, zarudnuti nebo zdufeni
v misté aplikace. Méné casté jsou celkové
nezddouci dcinky. Patfi mezi né bolesti
hlavy, horecka, (inava, nauzea, bolesti bricha
a bolesti svald. Ostatni nezadouci pfiznaky
jsou méné casté. Vakciny nesmi byt poddny
osobdm s projevy precitlivélosti po podani
predchozi davky vakciny a pfi zndmé alergii
na nékterou slozku vakciny. Ockovani je rov-
néz kontraindikovano v priibéhu zavazného
akutniho a/nebo hore¢natého onemocnéni.
Vakciny musi byt uchovavany pfi teploté
2-8 °C. Mél by byt dodrzovan princip
chladového fetézce, i kdyz u vakcin proti
VHA se udava relativni tepelna stabilita.
Nékteré studie uddvaji pretrvavani kvality
(vysokd imunogenita a nizkd reaktogenita)
vakciny i po skladovanf pfi teploté 37 °C
po dobu 1 tydne (Havrix), nebo dokonce
po dobu > 12 mésicl (Vagta) (42, 54). Na
druhou stranu zmrznuti vakcin je naprostou
kontraindikaci jejich podani a vakcina musi
byt znehodnocena.

Ve vztahu k ockovani je rovnéz otazkou
provadéni pre- nebo postvakcinaéniho
sérologického vysetfeni. V pripadé pre-
vakcinacni sérologie musime vychazet
ze séroprevalence anti-HAV protildtek
v populaci. Podle posledniho sérologického
prehledu VHA provedeného v Ceské
republice v roce 2001 byl jako hraniéni
vék pro zvyseni séroprevalence udavan vék
séroprevalence anti-HAV protilatek vykazo-
valy skupiny déti a dospélych do 40 let véku.
Vizhledem k casu ubéhlému od roku 2001,



kdy byl sérologicky prehled proveden, doslo
pravdépodobné k posunu kfivky nar(istu
séroprevalence doprava smérem k vy3$im
vékovym skupindam a lze predpoklddat, ze
hranicni vék narlistu seroprevalence je nyni
priblizné kolem 55-60 let. Do tohoto véku
nema tedy vyznam provadét vysetreni anti-
-HAV protilatek z d@vodu nizké promorenosti
populace. Vysetfeni by bylo ekonomicky
oddvodnitelné pouze v nejvyssich vékovych
kategoriich, u kterych lze ocekdvat vysokou
promorenost, a tedy protekci (55). U téchto
o0sob pozitivnich na pfitomnost anti-HAV IgG
protildtek by pak bylo ockovani zbytecné.
Postvakcinacéni vysetreni hladin anti-HAV
protilatek nemd, vzhledem k vysoké imuno-
genité vakcin, vyznam provadét.

Zaveér

V Ceské republice byla v poslednim obdobf
zaznamenana jednak relativné nizka inci-
dence onemocnéni, ale soucasné i typicky
epidemicky vyskyt infekce pri zavleceni
HAV do komunity, pficemz populace v Ceské
republice je, kromé vyssich vékovych skupin,
vysoce vnimava k onemocnéni VHA. Lze
proto ocekdvat, ze se vétsi ¢i mensi epide-
mie onemocnéni budou i dale vyskytovat.
Moznosti zajisténi preexpozicni protekce
je ockovani. Registrovano je nékolik vy-
soce G(¢innych a bezpecnych vakcin, které
navozuji dlouhodobou, pravdépodobné
celoZivotni ochranu.
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Interakcie mikrobiomu traviaceho traktu s vakcinami a mozné modulovanie
imunogenity vakcin specifickymi bakterialnymi kmenmi

Interactions of microbiome of the gastrointestinal tract with vaccines
and possible modulation of immunogenicity of the vaccines
with specific bacterial strains

'doc. MUDr. Milan Kuchta, CSc., 2doc. MUDr. Milos Jesenak, PhD., MBA.
!Klinika deti a dorastu, Lekarska fakulta Univerzity P. J. Saférika a Detska fakultna nemocnica, Kosice, SR
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Sthrn:

Autori sa v prehladovej praci venuji problematike ockovania, a to so Specifickym fokusom na modulaciu imunogenity
(imunogenicity) vakcin pomocou Specifickych bakterialnych kmeriov. Prave mikrobiom cloveka a mozZnostijeho ovplyvnenia
(vratane podavania probiotik) st v poslednych rokoch predmetom coraz intenzivnejSieho skiimania, ako aj viaceré délezité
poznatky o vzajomnej interakcii mikrobiomu, ¢i jeho jednotlivych sticasti so sticastami imunitného systému. Poukazujeme
na nové informacie, ktoré sa zatial, v tejto pomerne zlozZitej problematike vzajomnych interakcii viacerych prostredi
a systémov, exaktne ziskali. S pomocou najmodernejSich technolégii bude Ziaduca charakteristika a tilohy mikrobiému
ockovanych jedincov s cielom porozumiet napriklad tomu, do akej miery méze osidlenie creva ovplyvnit imunogenitu
vakcin.

e %

Klicové slova: ockovanie, imunogenita, adjuvans, mikrobiém, probiotikum

Summary:

This synopsis is devoted to the issue of vaccination with specific focus on modulation of immunogenicity of vaccines with
specific bacterial strains. Human microbiome and possibilities of its influencing (including administration of probiotics),
became the subject of intense scientific research in the recent years. Several important findings about mutual interaction
of microbiome, its singular components with components of immune system are the results of this investigation. We present
additional information regarding this complicated issue that was exactly obtained in spite of complex interactions of several
environments and systems. With help of the latest technologies it is going to be necessary to discover characteristics and role of
microbiome of the vaccinated individuals with aim to understand for instance the extent of influence of intestinal colonization
on immunogenicity of vaccines.

Key words: vaccination, immunogenicity, adjuvant, microbiome, probiotics

Vakcinologie 2017;11(2):66-73

Uvod

Vyvoj vakcin, ako ich pozndme v dnesnej
podobe, siaha do 19. storocia, ked sme si
prostrednictvom Kocha a Pasteura uvedomili
spojitost medzi mikroorganizmami a niek-
torymi zdvaznymi chorobami. ESte ddvno
predtym sa pokdsali stari Cifiania chranit
pred virusom varioly vdychovanim rozdrve-
ného infikovaného tkaniva, ¢o samozrejme
nieslo riziko plného prepuknutia tohto
smrtelného ochorenia. Neskdr tito metédu
zefektivnil Edward Jenner, ktory k vakcinacii
nepouzival virus varioly, ale virus kravskych

kiahni. Zdkladom pre vznik prvych moder-
nych vakcin sa stalo Stadium vlastnosti
mikroorganizmov a imunitnej odpovede
- pocnlc od izoldcie mikroorganizmu cez
inaktivdciu a naockovanie. V sicasnosti sd
vyskumy v tejto oblasti zamerané nielen
na vyvoj samotnych vakcin, ale zdroven na
lepSie pochopenie mechanizmov imunit-
nej odpovede hostitela na molekuldrnej
Grovni. 0d Coho zavisi efektivnost vakciny
(na drovni jedinca) nie je totiz v sicas-
nosti Gplne objasnené. V rozvojovych
krajinach sledujeme znizend dGcinnost

(1,2,3) alebo imunogenitu (4,5) peroral-
nych vakcin v porovnani s rozvinutymi
krajinami. Predpokladd sa, Ze imunogenita
je podmienenad faktormi mikroorganizmu
(virusu) ako napr. heterogenita medzi
jednotlivymi kmenmi (virusu), alebo fak-
tormi jedinca ako s materské protilatky,
vek v ¢ase ockovania, malnutricia, mikro-
biém, perzistujlce vystavenie organizmu
patogénom v prostredi, vy$sia prevalencia
ochoreni ako syndrém ziskanej imunitnej
nedostatocnosti (AIDS, Acquired Immune
Deficiency Syndrome), tuberkuléza (6,7).



Prave mikrobiém cloveka a moznosti jeho
ovplyvnenia (vratane podavania probiotik)
st v poslednych rokoch predmetom coraz
intenzivnejsieho skdmania. Uz pred 10
rokmi v prvej slovenskej monografii o pro-
biotikdch, sme na viacerych miestach spo-
minali mozny vyznam probiotik v sdvislosti
s ockovanim a ich niektorymi benefitmi
v tomto procese. V tomto prehladovom
referdte poukdzeme na nové informdcie,
ktoré sa zatial v tejto, sice ocakavanej
oblasti, ale pomerne zlozitej problematike
vzdjomnych interakcii viacerych prostredi
a systémov, exaktne ziskali (8). S po-
mocou najmodernejSich technolégii by
bola Ziaduca (a zaroveri menej nakladnd
ako v minulosti), charakteristika dlohy
mikrobiému ockovanych jedincov s cielom
porozumiet do akej miery moze osidlenie
creva ovplyvnit imunogenitu vakcin.

Zhodnotenie problematiky
Typy vakcin

Vakciny mozeme rozdelit na dve za-
kladné skupiny: zivé a nezivé. Prvd skupina
zahfria okrem inych vakcinu BCG (Bacillus
Calmette-Guérin), dalej vakciny proti
poliomyelitide (OPV, Oral Polio Vaccine —
ordlna vakcina proti poliomyelitide), ovéim
kiahnam (varicelle), mumpsu, ruzienke
(rubeole), osypkam (morbilli), rotaviruso-
vym gastroenteritidam alebo zltej zimnici
a pozostdva z oslabeného patogénu. Vo
vSeobecnosti, zivé vakciny v porovnani
s nezivymi vyvoldvajd silnejSiu a dlhsie
trvajdcu protildtkovd odpoved, pricom in-
dukujd ochranu podobnd tej, ktora ostdva
ludom po prekonani skutocnej infekcie.
Do druhej skupiny zaradujeme vakciny na
baze nezivych mikroorganizmov ako napr.
inaktivované mikroorganizmy, anatoxin
(toxoid), alebo fragmenty urcitej Struktary
mikroorganizmu ako napr. polysacharidové
konjugované pneumokokové vakciny alebo
vakciny proti virusu hepatitidy typu B.
Takéto vakciny ¢asto obsahujd rozne mo-
lekuly, tzv. adjuvanty, za Gcelom moduldcie
a zvysenia Specifickej imunitnej odpovede
organizmu. Novymi nadejnymi subtypmi
st tzv. DNA (deoxyribonukleovd kyselina)
vakciny a vakciny s chimerickou nukleovou
kyselinou. DNA vakciny fungujd na principe
inokuldcie obnazenej genetickej informd-
cie patogénu do tela hostitela. Obnazend
DNA je vtiahnutd do niektorych buniek
hostitela a tie zacnd produkovat cielové
antigény patogénu. Reakciou organizmu
je silna protilatkova odpoved, pricom nie je

mozné, aby ochorenie skuto¢ne prepuklo,
kedZe v sére je pritomnych iba niekolko
antigénov, nie cely mikroorganizmus.
Medzi vakciny s chimerickou nukleovou
kyselinou sa zaraduju zivé mikroorganizmy
s pozmenenou genetickou informaciou.
Mikréby maji nefunkéné, alebo nahradené
Casti nukleovej kyseliny zodpovedné za
virulenciu (napr. z pribuzného mikroorga-
nizmu), pricom klacové gény pre cielové
antigénne Struktdry ostdvajd plne funkcné.
Idedlnym vysledkom je dobrd imunogenita
a zdroven vysoky bezpecnostny profil.

Problematika ockovania
a miesto adjuvantov

Imunizacia purifikovanymi (proteino-
vymi) antigénmi by za normalnych okolnosti
viedla k miernej protildtkovej odpovedi
s pomerne slabou alebo Ziadnou odpovedou
T-lymfocytov. Navyse, aby bola dosiahnuta
dostatocna protildtkova odpoved;, bol by po-
trebny velky pocet opakovanych imunizacii.
Adjuvanty majd okrem depotnej funkcie
za llohu napomdct aktivacii imunitného
systému, zosilnit a urychlit jeho odpoved.
V sdcasnosti sa predpokladd, ze asi najdole-
zitejSim mechanizmom d¢inku adjuvantov
je lokalna indukcia zdpalu cez aktivaciu
mechanizmov nespecifickej imunity, ¢o
nasledne vedie k rozvoju odpovede v ramene
imunity Specifickej. V Specifickych pripa-
doch, napr. pri rekombinantnych chripko-
vych vakcinach, musi byt davka povrchovych
antigénov pomerne vysoka v dosledku ich
slabej imunogenity. Ked vezmeme do Gvahy,
Ze takéto vakciny maju predstavovat okrem
iného predpripravu na mozné chripkové pan-
démie, nutnost vysokej davky v chripkovych
vakcinach by mohla mat negativny dopad na
ich globalnu dostupnost. Predpoklada sa, ze
v pripade chripkovej pandémie dokazeme
vyprodukovat priblizne 1 miliardu vakcin
proti chripke; toto mnozstvo by nedokazalo
pokryt potreby svetovej populdcie. Vhodnym
adjuvantom by teoreticky bolo mozné davku
povrchovych chripkovych antigénov reduko-
vat, a vyrazne tak zniZit riziko nedostatku
v pripade chripkovej pandémie (9).

Interakcia vakcin a imunitného systému
VSeobecne vedie ockovanie k tzv. ak-
tivnej imunizacii (dosledkom vystavenia
antigénu hostitelovi) s naslednym rozvojom
bunkovej a/alebo humordlnej imunitnej
odpovede a posilnenim schopnosti hostitela
reagovat v pripade opakovaného stretnutia
s rovnakym antigénom (10). Na imunitnej

odpovedi organizmu sa podiela vrodend
aj ziskand bunkova imunita. Efektivita
vakcin vychadza z imunologickej pamate,
ktori mézeme zadefinovat ako zvyseni
imunitnl odpoved voci mikroorganizmu,
ktorému bol v minulosti organizmus
vystaveny. Je charakterizovand zvysenym
poctom antigén-Specifickych buniek a ich
schopnostou odpovedat na sekundarnu
stimuldciu, predovsetkym prostrednictvom
protilatok a T-lymfocytov (11). Vakciny
na baze antigénu dokdzu identifikovat
a aktivovat tzv. vzorkové receptory (PRRs,
Pattern Recognition Receptors — receptory
rozpoznavajlice vzory patogénnosti mikro-
organizmov), vratane receptorov skupiny
Toll (TLRs, Toll-like Receptors) na povrchu
buniek prezentujdcich antigén (APC,
Antigen Presenting Cell), napr. na povrchu
dendritovych (dendritickych) buniek alebo
makrofagov. Aktivacia tychto buniek
nespecifickej imunity vedie k rozvoju
Specifickej, T-bunkovej odpovede a takisto
priamo k B-bunkovej protilatkovej odpove-
di (12). V novsej praci sa skisajldci zamerali
na vyznam TLRs v moduldcii imunitnej
odpovede po ockovani. V krvi zdravych
mladych dospelych bola na 3. der po podani
trivalentnej chripkovej vakciny pozorovana
expresia génov pre TLRs, ktord korelovala
s titrami protildtok proti chripke na 28.
den (13). Interakcia medzi dendritovymi
bunkami a T-bunkami, po aktivdcii PRRs
a TLRs ma za ddsledok klondlnu expanziu
T-buniek, regulovand cytokinmi produkova-
nymi dendritovymi bunkami ako napr. IL-12
a IL-18. Tato proliferaca a diferenciacia
CD8+ a CD4+ T-buniek (a teda aj naslednd
Specifickd imunitnd odpoved) v3ak nie je
regulovand vylucne aktivdciou PRRs, ale
takisto aj subtypom APC buniek a cytoki-
novym mikroprostredim (14). Intenzitu
a trvanie protilatkovej odpovede regulujd
bunky nedpecifickej imunity takisto me-
chanizmami zahffiajlcimi aktivaciu TLRs
a stvisiace kaskady cez signalnu molekulu
MyD88 (Myeloid Differentiation primary
response gene 88 — gén primdrnej odpove-
de pre diferencidciu myeloidnej linie bu-
niek 88) resp. TRIF (TIR-domain-containing
adapter-inducing interferon- - adaptér obsa-
hujdci TIR doménu indukujlcu interferén).
Vacsina aktivovanych plazmatickych buniek
ma len kratku Zivotnost; iba malé mnoZstvo
prezije ako pamatovd bunka pocas viacerych
rokov. Prezivajlice pamatové bunky su
schopné produkovat nezdvisle od stimuldcie
antigénom Specifické protildtky, udrziavajlc
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Zdravi dospeli uzivali probiotikum/pla-
cebo pocas 4 tyzdnov, v 14. dni prebeh-

lo o¢kovanie

Gnotobiotické osipané boli zakoloni-

zované/nekolonizované kombinaciou

kmenov LGG" + BB-12" a zaockované/

nezaockované peroralne podanou

atenuovanou rotavirusovou vakci-
nou; ndsledne boli o$fpané infikované

virulentnym ludskym rotavirusom

Gnotobiotické osipané boli zakolonizo-

vané/nekolonizované probiotikom, boli/

neboli kfmené kolostrom resp. mater-
skym mliekom a vsetky boli zaockované

atenuovanym rotavirusom
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Tab. 1 Prehlad dcinkov probiotik na imunogenitu vakcin (pokracuje na str. 68)

konstantné titre antigén-Specifickych protildtok v sére
a inych telesnych tekutindch. V pripade opdtovného
stretu s antigénom st schopné paméatové bunky oka-
mzitej proliferdcie a diferencidcie majlcej za ndsledok
zvysend sekréciu protildtok so zosilnenou afinitou
k antigénu (15). Vznik pamdte B-buniek a plazmatickych
pamatovych buniek je riadeny zdrodocnym centrom
B-buniek a sdvisi s interakciou s dendritovymi bunkami,
PRRs a niektorymi inymi signdlnymi molekulami (16).

Mikrobiom a imunitny systém

Vyvoj imunitného systému je uz od prvého dna zivota
silne ovplyvneny expoziciou externym antigénom
a slcasne interakciou imunitného systému s antigénmi
crevnych mikroorganizmov. Aktivacia regulacnych
drdh cez PRRs (TLRs) indukuje rast a proliferaciu APC
a T-reg (regulacny T-lymfocyt) buniek, vyznamnych
pre reguldciu T-bunkovej imunitnej odpovede, pricom
je imunitny systém schopny rozoznavat a zapamatat
si povrchové vzory komenzdlnych baktérii. Vysledkom
aktivacie APC buniek prostrednictvom TLRs moze byt
prozapalova odpoved voci vonkajsim patogénom alebo
navodenie stavu tolerancie vo vztahu k nepatogénnym
antigénom ako su napr. potravinové proteiny a antigény
komenzalnych baktérii, navodzujlc tzv. ordlnu toleranciu
(17). Hoci presné mechanizmy udrziavania homeostdzy
nie sd Gplne objasnené, je zrejmé, ze crevny mikrobiém
aktivne moduluje imunitny systém s cielom dosiahnut
stav vyhodny pre obe strany. Mikrobidlne faktory
(povrchové struktdry, produkty metabolizmu) aktivujd
mnozstvo metabolickych drah modulujdcich vrodend
a ziskant imunitu v creve — ovplyviujd bariérnu funkciu,
udrziavajl fagocyty v stave imunitného dozoru, navod-
zujl sekréciu imunoglobulinu A (IgA), requlujd bunky
vrodenej imunity a udrziavajd pomer medzi efektorovymi
a regulacnymi T-bunkami (18).

Mikrobiom ako adjuvant

Po ockovani teda dochadza u hostitela k Specifickej
interakcii zloziek vakciny (antigény, imunostimulacné
molekuly - adjuvanty) s cielovymi molekulami a PRRs ako
st napr. TLRs a NLRs (Nucleotide-binding Oligomerization
Domain-like receptors — receptory obsahujtce nukleotid
viazucu oligomerizacnd doménu). Spistaju Specifickd
signalnu kaskdadu, ktord v kone¢nom dosledku navodzuje
prechod antigén-$pecifickych buniek imunitného sys-
tému zo stavu necinnosti do stavu vysokej stimuldcie.
Na mnohych komenzalnych mikroorganizmoch pritom-
nych v GIT (gastrointestindlny trakt) ockovanych, sa
nachadzajd vzorce patogénnosti mikroorganizmov
(PAMPs, Pathogen-Associated Molecular Patterns), ktoré
st rozpoznavané rovnakymi vrodenymi imunoreceptormi
(PRRs), akymi sd rozpozndvané antigény a adjuvanty
(19). Je pravdepodobné, Ze PAMPs sa aktivne podielajd
na moduldcii vrodenej aj adaptivnej imunity (20); preto
by crevny mikrobiém mohol poskytovat staly zdroj
prirodzenych adjuvantov pre urcité typy vakcin. K tomu
je vsak potrebné identifikovat v prvom rade prislusné



PAMPs, schopné aktivovat bunky imunit-
ného systému. Ndsledne by bolo ziaduce
zodpovedat, na ktoré konkrétne vakciny
ma mikrobiom impakt, a takisto objasnit,
ktord cast vakcinou navodenej imunitnej
odpovede mikrobiém moduluje. Este
dolezitejsie sa javi preskimat komplexny
systém genetickej transkripcie a signal-
nych ciest spastanych interakciou vakciny
a/alebo mikrobidlnych Struktdr s bunkami
imunitného systému (21).

Mikrobiom a ockovanie mukoznymi
vakcinami

V praxi pozorujeme medzi detmi roz-
vinutych a rozvojovych krajin evidentné
rozdiely v komenzdlnej mikroflére, pricom
deti rozvojovych krajin (s hnackou alebo
bez nej) byvajl ¢asto nosi¢mi rozli¢nych
patogénov (22,23,24). Vyskum shcéasne
ukdazal, ze v oblastiach s nizkou hygienic-
kou drovriou (kde je vyssi vyskyt fekalno-
-ordlne prenosnych ochoreni) je imuno-
genita perordlnych (mukéznych) vakcin
proti cholere (25,26), rotavirusu (27)
a poliovirusu (28) nizsia. Hypoteticky
by prave perzistentna aktivdcia signdlov
zdpalu prostrednictvom PAMPs (Pathogen-
associated Molecular Patterns - molekulové
vzorce patogénnosti mikroorganizmov)
a dalsich nebezpecnych molekdl mohla
viest k zlyhaniu navodenia adekvatnej
imunitnej odpovede (29). Pre podanie
ockovacej latky je v dnesnej dobe vyuzi-
vana aj mukdzna aplikdcia, napr. perordlna
alebo nazalna. VdcsSina infekcif totiz za-
¢ina na Grovni mukézy v GIT alebo respi-
racnom systéme (alebo mukézu samotni
postihuje). Javi sa, ze takdto aplikdcia
antigénu je dolezita pre ochranu spravidla
pred neinvazivnymi patogénmi. Tie s
Casto odolné voci sérovym protilatkam
alebo nie st schopné pasivne prechddzat
epitelom. Mukézne vakciny su efektivne
predovsetkym pre schopnost napodobnit
vlastnosti mukéznych patogénov, napr.
adherovat k sliznici alebo k M-bunkdm
(membranové epitelové bunky), prezivat
v mikroprostredi ¢revného ldmenu, narusit
organizované lymfoidné tkanivo a v ne-
poslednom rade aktivovat nespecificki

a nasledne adaptivnu imunitnd odpoved

vo¢i zodpovedajlcemu mikroorganiz-
mu (30). Vyvoj mukéznych vakcin vsak
vyzaduje efektivny systém dodania
antigénu a adjuvantov do organizmu tak,
aby boli ochrdnené pred enzymatickou
degraddciou a eliminaciou a zdroven bola

zabezpecenad ich dostatocna interakcia
s mukéznymi indukénymi miestami napr.
Peyerovymi plakmi alebo M-bunkami (10).

Ockovanie a probiotikd

Imunizdcia je jeden z najefektivnejsich
pristupov v prevencii ochorenf, aviak ako
sme uviedli v predchddzajicom odstavci,
existuje niekolko situdcii, kedy je sérokon-
verzia nedostatocnd a ochranny efekt je nie
je optimalny (25,26,27,28). Je zjavné, Ze pri
niektorych typoch imunizdcie hrd pri rozvoji
protildtkovej odpovede imunitného systému
kldcovd rolu PRRs signdlny systém (31).
Jednou z najvdcsich vyhod pouzitia baktérii
alebo bakteridlnych zloziek ako adjuvantov
jeich schopnost interagovat s bunkami Spe-
cifickej a nespecifickej imunity priamo cez
TLRs signalizaciu. Monofosforyl lipid A, TLR4
agonista, pochddzajlci z lipopolysacharidu
baktérie Salmonella minessota je v stcas-
nosti v kombindcii s hlinitou solou jedinym
adjuvantom s preukdzanym zlepSenim
slizni¢nej odpovede a pridava sa do vakciny
(Cervarix®) proti (udskym papilomavirusom
16 a 18 (HPV, Human Papillomavirus) (9).
Probiotikd vSak musia byt zivé mikroor-
ganizmy, ktoré po podani v dostatocnych
davkach prispievaju k zdraviu hostitela (32).
Ich vyuzitie ako moduldtora vakcindcie je
zaloZené na hypotéze, ze priamo a nepriamo
dokdzu ovplyviovat funkcie imunitného
systému; priamy efekt zahfia zmenu
Crevného osidlenia a tak aj zmenu v PAMPs,
ktoré s rozpozndvané pomocou PRRs
(TLRs) APC imunitného systému. Nepriamy
efekt by mohol vychddzat zo substancii,
ktoré probiotikd produkuji, ako napr.
mastné kyseliny s kratkym retazcom (SCFAs,
Short Chain Fatty Acids) (7). Podobne ako
komenzalne baktérie, takisto probiotické
kmene komunikujd s roznymi typmi buniek
imunitného systému vratane efektorovych
buniek typu T a typu B pomocou mnohych
mechanizmov. Interakciou s dendritovymi
bunkami dokazu probiotické baktérie,
v zdvislosti od pouzitého kmeria, regulovat
subpopuldcie T-buniek a modulovat tak
imunitnd odpoved (33). Sekrécia cytoki-
nov efektorovymi bunkami, makrofagmi
a dendritovymi bunkami je ovplyvriovand
probiotikami prostrednictvom mnohych
klicovych signalnych drah ako napr. NF- B
(Nuclear Factor Kappa B - nuklearny faktor
kappa B) alebo MAPK (Mitogen-Activated
Protein Kinase — proteinkinaza aktivovand
mitogénom). Na tejto reguldcii sa podielajd
takisto aj transkripéné faktory ako napr.

HSF1 (Heat Shock transcription Factor 1 —
transkripény faktor tepelného Soku 1) (34).
Napokon, existuji viaceré pilotné klinické
dokazy o tom, Ze aj perordlne podavané
Specifické probiotické kmene by mohli
v niektorych pripadoch pri urcitych typoch
ockovania zvySovat imunogenitu a zastavat
dlohu adjuvantov (35,36,37,38).

Probiotikd v sicasnosti

V sicasnej dobe, ked disponujeme inova-
tivnymi molekuldrno-genetickymi metédami
identifikdcie mikroorganizmov, je pojem
probiotikum prili§ vieobecny. Preto je na-
mieste hovorit pri klinickych skidsenostiach
s poddvanim konkrétnych probiotickych
kmenov, namiesto ,probiotik”. Uéinky mik-
roorganizmov sd totiz kmenovo Specifické,
a tak ich nemozno extrapolovat na iny, hoci
aj pribuzny mikroorganizmus.

Probiotika a ockovanie: klinické ddaje
Existuje zatial iba obmedzeny pocet
kvalitnych ~ stadii, ktoré  posudzujd
konkomitantné perordlne poddvanie pro-
biotickych kmenov a vakcin (podavanych
perordlne aj parenterdlne), zahfiajdc
experimentdlne animalne modely a kli-
nické Stadie u deti a dospelych (Tab. 1).
Najzdokumentovanejsim kmeriom v pro-
blematike ockovania u deti je Lactobacillus
rhamnosus GG, LGG®. U deti bol v placebom
zaslepenej stidii sledovany vplyv LGG® na
imunitny systém po peroralne podanej vak-
cine proti rotavirusu. V intervenénej skupine
autori zaznamenali signifikantne zvysené
pocty sekre¢nych buniek produkujdcich
rotavirus-Specificky IgM (imunoglobulin
M) po 8 diioch od ockovania a taktiez Stati-
sticky vyznamnd IgA sérokonverziu oproti
placebu (93% vs. 74%, p < 0,05) stanovend
pomocou EIA (enzymovd imunoanalyza)
(36). V inej finskej stddii u novorodencov
boli v probiotickej skupine oproti placebu
boli namerané priemerne vyssie protektivne
titre protildtok IgG proti Hib (0,75 pg/ml vs.
0,40 pg/ml); pricom sérokonverzia (>1 pg/
ml) bola signifikantne vy3sia v probiotickej
skupine (50% vs. 21%; p = 0,02). Diftéria
resp. tetanus Specifické koncentrdcie IgG
boli porovnatelné v oboch (probiotickd
vs. placebo) skupinach (0,38 IU/ml vs.
0,47 IU/ml resp. 1,01 IU/ml vs. 0,81 IU/
ml) (37). V prospektivnej randomizova-
nej, placebom kontrolovanej stidii bola
zdravym, donosenym 6 tyzdrnovym dojca-
tam, ktoré neboli exkluzivne dojcené poda-
vand formula fortifikovand/nefortifikovana
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Obr. 1 Potencidlne benefity adjuvantov. Niektoré klticové nedostatky pri vyvoji modernych vakcin by mohli byt

odstrdnené pouZitim vhodnych adjuvantov(9)

kmenom Bifidobacterium animalis ssp.
lactis BB-12, BB-12®. Zmena koncentracie
antipoliovirusového a antirotavirusového
IgA bola merana pomocou ELISA (Enzyme-
Linked ImmunoSorbent Assay) oproti po-
Ciatocnej hodnote po 2 a 6 tyzdioch suple-
mentdcie. Cisarskym rezom rodené dojcatd
kimené formulou fortifikovanou kmefom
Bifidobacterium animalis ssp. lactis BB-12,
BB-12®, mali namerané zvysené hodnoty
rotavirus-Specifickych IgA. Vsetky dojcatd
kfmené fortifikovanou formulou bez ohladu
na sposob pdrodu mali vyssie hodnoty po-
liovirus-Specifickych IgA (35). Ina stddia
ukazuje, ze prenatdlna suplementacia
probiotickym kmeriom nemusi vzdy byt
pre dieta benefitom v zmysle zlepsenia
Specifickej protildtkovej odpovede dojcata.
Prenatdlna suplementdcia matiek bola spo-
IgG sérovych protilatok, avsak celkova
sérova koncentracia IgG nizSia nebola.

V zdvere autori zddraznujd, Ze tieto vysledky
nie st v kontraste s potencidlnym pouziva-
nim $pecifickych probiotickych kmerov pri
moduldcii odpovede na ockovanie (39),
avsak je nevyhnutné determinovat aky
kmen, v akych situdcidch, u akych subjek-
tov, v akom veku a pri akych typoch vakcin.
V' dvojito zaslepenej, randomizovanej
Stadii, mladi dospeli uzivali chemicky zra-
zené mlieko bez baktérii, alebo s obsahom
LGG® alebo CRL431 pocas 5 tyzdriov, pricom
v druhom tyzdni prebehlo ockovanie. LGG®
aj CRL431 signifikantne zvysili poliovirus-
-Specifické titre neutralizacnych protildtok
v sére stanovené virus neutralizacnym
testom oproti placebu. Oba kmene pozitivne
ovplyvnili tvorbu poliovirus-Specifickych
IgA a IgG detegovanych pomocou ELISA
metédy (40). Po zaockovani nazalnou
chripkovou vakcinou uzivali dospeli pacienti
28 dni LGG® alebo placebo. Na 28. der od
ockovania malo protektivny titer stanoveny

hemaglutinac¢no-inhibi¢nym testom (HIT
titer > 40) proti kmenu H3N2 84% pacientov
v LGG® skupine vs. 55% v placebo skupine
(p <0,05). Autori uzatvdrajd, ze pri ockovani
proti virusu chripky ma LGG® potencial ako
vyznamny adjuvant pre zlepSenie imu-
nogenity (41). Vo vdcsej randomizovanej
klinickej stadii boli u dospelych suplemen-
tovanych kmernom BB-12® po zaockovani
chripkovou vakcinou sledované zvysené
(definované ako > 2-ndsobné zvysenie v U/
ml oproti pociatocnej hodnote) chripka-Spe-
cifické plazmatické IgG1 a IgG3 (p < 0,001).
Podobne, priemerny ndrast hodndt (U/ml)
slinného virus-Specifického IgA oproti
pociatocnym hodnotdm, bol v porovnani
s placebom signifikantne vy3si v probio-
tickom ramene (p=0,017) (42). V dalSich
dvoch experimentdlnych $tddidch bola
pouzitd kombindcia kmeriov LGG® a BB-12®
u gnotobiotickych oSipanych. Probiotické
kmene napomahali maturdcii imunitného
systému, podielali sa na requldcii imunitnej
homeostazy a moduldcii Gc¢inkov atenuo-
vaného aj virulentného rotavirusu (43,44).

Zaver

V problematike vplyvu mikrobiému/
probiotik na ockovanie je v sicasnosti stdle
vela neznamych. Posledné experimentdlne
prace sice odkryli mnohé mechanizmy,
ktorymi crevné prostredie a mikroorgani-
zmy zasahujd do imunitnej odpovede na
ockovanie (7) avsak boli by potrebné stadie
na ludoch, kde by subjekty podstdpili pred
vakcindciou antibiotickd liecbu s cielom
postdit, ¢i sd ¢revné komenzdlne baktérie
schopné za normalnych homeostatickych
podmienok adekvatne zosilnit ockovanim
indukovand imunitnd odpoved. Zial, takyto
typ experimentu je z etického hladiska vy-
laceny a nepripustny (21). Navyse, iba malo
prac je zameranych na vyskum ludského
virému a vplyvu virusov a bakteriofdgov na
funkciu ¢reva a imunitnd odpoved. Hoci
existujd Stddie na animdlnych modeloch,
ich vysledky nemusia byt priamo relevantné
u ludi (7). V tejto chvili je teda prilis od-
vazne hovorit o univerzdlnom pouzivani
probiotik ako adjuvantov s cielom modula-
cie imunogenity vakcin. Vo vacSine stadii je
sice demonstrovana lepSia imunitna odpo-
ved na ockovanie, avsak klinicka relevancia
ostdva do istej miery limitovand. Ak vedd pri
niektorych vakcinach niektoré probiotické
kmene k zvySeniu $pecifickej protilatkovej
odpovede (chripka, poliomyelitida, cholera,
rotavirus), pri inych mali na imunitu iba



mierny alebo nemali Ziadny vplyv (21). Javi
sa viak, Ze kmen LGG® vykazuje imunostimu-
lacny efekt pri mukézne podanych vakcinach
(36,40,41); v kombindcii s Bifidobacterium
BB-12® by mohli predstavovat neinvazivny
spdsob zosilnenia imunitnej odpovede na
perordlne podand rotavirusovl vakcinu
(10,35,36,43,44). Vdcsina klinickych skdsani
je vykonana na zdravych, dospelych subjek-
toch; pocet kvalitnych, dobre navrhnutych
klinickych stddii na detoch je tzky a ich
vysledky nie st explicitné. Hoci s niektoré
z prac v niektorych ¢rtach porovnatelné,
Casto sa liSia dalSimi parametrami ako napr.
d(Zkou intervencie, vekovou skladbou,
charakteristikou subjektov popr. pouzitym
kmeriom probiotika alebo typom vakciny.
Je potrebné pokracovat vo vyskume so
zameranim na porovndvanie rdznych
probiotickych kmenov v rdmci ¢o najpodrob-
nejsie nadizajnovanych $tadii. Na dévazok,
potrebujeme Gplne porozumiet imunomodu-
lacnym vlastnostiam probiotickych kmenov,
predovsetkym, nakolko sd kmerovo a vekovo
Specifické (10). Nie je daleko od pravdy, ze
v buddcnosti bude lekdr vediet odporucit
pred ockovanim konkrétnemu pacientovi
konkrétny probioticky kmen s cielom zlepsit
imunogenitu podanej ockovacej latky (21).
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Dopad migracni vlny na obraz infekcnich onemocnéni
a ockovaci strategie v Evropé

Impact of migration wave on infectious diseases picture
and vaccination strategy in Europe
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Souhrn:

Migrace je globalni fenomén, ktery narista v souvislosti s rostouci politickou a socialni nestabilitou, rozdilnou ekonomickou
situaci statd, valkami ¢i pfirodnimi katastrofami. To spolu s dal$imi faktory, jako je globalizace, naridst dopravy ¢i zmény
Zivotniho prostredi, vytvari nové moznosti pro Sifeni infekénich nemoci. Systém dohledu, shromazdovani dat, rychla reakce
zdravotnickych systémii, nové vzdélavaci programy jsou mechanismy, které je tfeba zacit uplatiovat, aby bylo mozné situaci

tispésné zvladnout.

Klicova slova: migrace, ockovani, infekéni nemoci, tuberkuldza, hepatitidy, spalnicky, zardénky, sexualné prenosné choroby

Summary:

Migration is a global phenomenon that is rising in the context of political and social instability, differing economic situations

in various states, wars and natural disasters. This, together with other factors, such as globalization, environmental changes,

traffic growth, creates new opportunities for spread of infectious diseases. Surveillance, data collection, rapid response of
health systems, new educational programs are mechanisms we need to apply for successful management of the situation.

Key words: migration, vaccination, infectious diseases, tuberculosis, hepatitis, measles, rubella, sexually transmitted diseases
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Ufad vysokého komisafe pro migraci
(UNHCR) informoval, ze meziro¢ni ndr(st
migrace pro roky 2015-2016 stoupl o 16 %,
coz je dosud nejvyssi zndmy vzestup
v Evropé béhem 12 kalendarnich mésic(i (1).
Soucasnd situace je Casto pfirovnavdna
k presundm obyvatelstva, které nastaly
s koncem druhé svétové vdlky.

Charakteristika migrace a migrantd

Pod terminem migranti rozumime
heterogenni populaci zahrnujici utecence,
zadatele o azyl, ekonomické migranty (je
nutné nezapominat i na sezénni délniky
pracujici v zahranici ¢i studenty studujici na
zahrani¢nich univerzitach). Kazdd z téchto
kohort je ze zdravotniho hlediska ovlivnéna
mistem narozeni a predchoziho pobyty,
charakterem migrace a novym mistem své
rezidentury (je-li premisténi kratkodobou
zélezitosti, nemd obvykle na zdravotni stav
vliv). Migranti neboli z hlediska epide-
miologie tzv. mobilni populace opoustéji

své domovské zemé, ve kterych jsou casto
prevalence infekénich nemoci, socidlnéeko-
nomické standardy a zdravotni péce stejné
jako edukace a kulturné-zdravotni praktiky
na odlisné drovni v porovnani s cilovymi
hostitelskymi zemémi. Probihajici vdle¢né
konflikty vedou k rozvratu zdravotnickych
systém(, preventivni péce, preruseni
ockovacich program( apod. To nahravd
rozvoji infekénich nemoci, z nichz mnohé
se klinicky manifestuji po obdobi latence
a mohou propuknout bud na Gtéku, nebo
v cilové zemi. Pobyt v nevyhovujicich
podminkdch béhem cesty a posléze ve
sbérnych tdborech / detencnich centrech
se negativné podepisuje na vysledném stavu
prichozich do cilové zemé (2-4).

V roce 2015 probéhla studie zabyvajici
se zdravotnim stavem a sociokulturnimi
odlisnostmi migrant(i ve Svédsku (5). Cilem
bylo zjistit droven jejich zdravotniho stavu,
sledovat vyskyt infekénich nemoci a ziskat
podklady pro dalsi zdravotni péci. V rdmci

osobniho pohovoru byla shromdzdéna data
o0 pacientovi, vzorek krve, ockovaci historie.
Jednou z podminek studie kromé dobrovol-
nosti byla maximalni srozumitelnost pro
Gcastniky, nicméné se ukazalo, ze nékteri
Gcastnici si neprali dcast tlumocnika ¢i
zdravotnika opacného pohlavi, coz studii
komplikovalo. Byly vyhodnoceny zkusenosti
zdravotnického persondlu z prace s migranty
formou rozhovor( a dotazniku. Ukazalo se,
ze vzhledem k tomu, ze migranti jsou Casto
lidé, ktefi nemaji ani zdkladni vzdélani, je
pro né velmi obtizné pochopit zakladni
zdravotnické informace. Panuje mezi nimi
napfiklad nazor, ze pokud nemaji patrné
symptomy nemoci, jsou zdravi, domnivaji
se, Ze [ékarské vysetreni vyvold onemocnéni,
Ze zdravotni prohlidky a ockovdni jsou
nebezpecné.

Studie poukdazala na nutnost trvat na
tom, aby déti migrant(i byly zahrnuty do
Svédského skolniho systému az po zdravotni
prohlidce a vyreseni problému ockovani,



kontrolovat vsechny migranty na HIV, byt
nékteri protestuji a citi se stigmatizovani,
a dale pokracovat v edukacni zdravot-
nické prdci pomoci prekladateld, snazit
se zabrdnit vzniku fdm a bojovat proti
nevzdélanosti (5).

Migrace v roce 2011: zkuSenosti

Migracni vlna neni problémem jen po-
slednich dvou ¢&i tfi let. JiZ v bfeznu roku
2011 probéhla na fecko-turecké hranici
(feckd) studie v rdmci projektu otdzek zdravi
migrant( (6). Bylo vySetfeno 6 899 osob.
Celkem 91 % osob bylo muzského pohlavi,
a z tohoto objemu 85 % muz(i bylo ve véku
18-31 let (prdmérny vék byl 25,3 roku).
Primérny vék zen (621) se pohyboval mezi
32 az 45 lety. Déti a adolescent(l bylo 258.
Co se tyce skupiny muzd, 80 % bylo svobod-
nych, zatimco zeny byly v 96 % vdané a 4 %
zen uvedly, ze jsou vdovy. Celkem 80 %
migrant( nemélo déti, 6 % mélo jedno dité,
7 % mélo déti dvé a 7 % Zen bylo ve chvili
prijezdu do Evropy téhotnych. Ze 4 969 osob,
které uvedly svoji ndrodnost, byla vétsina
z Pakistdnu (25 %), 24 % bylo Afgancd, 8 %
z Bangladése. Osloveni nejprve podepsali in-
formovany souhlas pacienta a poté byli po-
drobné vysetreni - byl sledovan vyskyt syn-
dromd, profil nemoci, vakcinacni profil. Byl
proveden tuberkulinovy kozni test (u 1 132
pacientd), serologicka vysetfeni na HIV, he-
patitidu B a C (u 632 pacient(l). Celkem 23 %
vySetrenych mélo respiracni infekci, 18 % si
stézovalo na myalgie. U 7,8 % pacientd byl
tuberkulinovy kozni test pozitivni, 4 osoby
byly posléze v nemocnici diagnostikovany
s aktivni pulmonalni tuberkulézou, 0,3 %
bylo pozitivnich na HIV (1 osoba z Maroka,
1 osoba z Irdku), 3,2 % bylo pozitivnich na
hepatitidu B (3 lidé z Alziru, 3 z Nigérie,
2 z Irdnu, 2 z Afghanistanu, 2 z Ciny,
2 z Dominikdnské republiky, 1 z Iraku,
1z Pdkistanu, 1 Albanec, 1 z Guinei, 2 osoby
odmitly udat obcanstvi) a 0,8 % na hepa-
titidu C (2 Pdkistanci, 1 Irdnec, 1 Alzifan,
1 Ukrajinec). V rdmci vakcina¢niho profilu
bylo zjisténo, ze pouze 22,3 % dospélych
bylo ockovdno proti poliomyelitidé. Vsichni
neockovani migranti (1 539 osob) byli proti
poliomyelitidé doockovani podle evropskych
a feckych doporuceni. Ve stejnou dobu bylo
135 déti ockovano proti diftérii, tetanu
a pertusi a 34 déti proti spalnickdm, zardén-
kam a priusnicim. Ockovani bylo provedeno
s ohledem na predesly vakcinacéni status
téchto déti. Celkem 99 osob bylo pfevezeno
do nemocnic ke specializovanym vysetrenim,

SO ek ) €

460 osob vyuzilo pomoc psychologa, 12
z nich bylo umisténo na psychiatrickych
klinikdch.

Nejcastéjsi zdravotni problémy

Svétova zdravotnicka organizace (WHO)
sestavila seznam nejcastéjsich zdravotnich
problémd pFichdzejici migracni viny. Na
prvnim misté jsou Urazy, ndsleduji hypo-
termie, popaleniny, gastrointestindlni,
respiracni a kardiovaskuldrni nemoci, obtize
v téhotenstvi, komplikace porod(, diabetes,
hypertenze, kozni problémy. Dale pak psy-
chosociologické problémy, drogova zavislost,
alkoholismus a expozice nasili. Problémem
je vyskyt leishmaniézy (epidemie v Syrii), vy-
skyt tyfové a paratyfové horecky stejné jako
vyskyt maldrie (mezi pakistanskymi migranty
v Recku). Z infekénich nemoci se nejéastji
objevuji HIV, tuberkuléza (TB), hepatitida A,
B a C, spalnicky, zardénky, syfilis a kapavka
(7-10, 22).

Vyznamnym problémem je vyskyt HIV: jen
v letech 2007-2012 byla vice nez polovina
pfichozich z oblasti subsaharské Afriky
pozitivni; pfenos probihal majoritné mezi
heterosexudlnimi partnery. V soucasnosti
se zvysuje zachyt nemocnych, ktefi ziskali
onemocnéni aZ po pFijezdu do cilové zemé.
Nékteré staty pozaduji disledné testovani
na HIV u vSech migrantd. WHO a ECDC pod-
poruje rutinni nabidku rychlé diagnostiky
alécbu (11, 12).

Pfiblizné jedna ¢Etvrtina novych pripadd
tuberkulézy v Evropské unii (EU) v roce
2012 byla zjisténa u lidi narozenych mimo
EU (dvé tretiny pochdzely z Asie a Afriky,
6 % z byvalého Sovétského svazu). Vyskyt

tuberkulézy mezi cizinci v EU se v nékte-
rych statech EU kazdorocné zvysuje, ackoli
celkové mnozstvi nemocnych v EU klesa.
Incidence tuberkulézy v domovskych zemich
migrantd se pohybuje od 17 novych pripadi
na 100 000 obyvatel v Syrii az k 338 novym
pripaddim na 100 000 obyvatel v Nigérii.
Onemocnéni tuberkulézou mezi migranty
je ovlivnéno incidenci v jejich domovské
zemi, podminkami béhem jejich migrace,
dostupnosti zdravotnické péce, v pripadé
kontaktu s nemocnym jeho délkou, pobytem
ve stejném prostredi (otdzka ventilace)
jako infekéni osoba. Zdsadnim problémem
je rychld diagnostika onemocnéni mezi
migranty a naslednd (écba (13-15, 23).

ECDC udava také vyssi vyskyt hepatitidy B
mezi migranty nez u plvodniho obyvatelstva
EU. Nejvyssi podil je zaznamenan u mig-
rant(l z vychodni Asie a Pacifiku (11,3 %)
a nasledné ze subsaharské Afriky (10,3 %).
U migrantd jsou nejcastéjsi prenosy z matky
na dité (72,7 %), zatimco ve skupindch
plvodniho obyvatelstva EU se jednd o pre-
vazné heterosexudlni transmise a nemocné
ve skupindch narkomand (injekéni aplikace
drog) (4, 16).

Vakcinace migrantu

0ckovani je hlavni zbrani v rdmci primdrni
prevence infekénich nemoci a mélo by byt
dostupné bez jakychkoli omezeni nebo
diskriminace pro vechno obyvatelstvo bez
rozdilu, véetné minorit a dospélych. Vsechny
déti pak maji mit neomezeny pristup k ocko-
vani dle narodnich imunizacnich schémat
integrovanych do univerzélnich pediatric-
kych programd. WHO podporuje vakcinaci
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rizikovych skupin bez ohledu na legalitu
jejich statutu. Zaroven upozoriuje na
nutnost kontrolovat a ockovat zdravotnické
pracovniky pohybujici se mezi migranty, a to
specificky na sezénni infekéni nemoci (napf.
chripka) (17).

Ockovaci schémata mohou byt v rdmci
jednotlivych statd velmi odlisnd. Tento fakt
znacné komplikuje problematiku ockovani
u migrantl. Nicméné existuji ndstroje
a pomdcky, které zdravotnici mohou vyuzit.
EUVAC.NET obsahuje velmi prehledné
sestavené ockovaci kalenddre clenskych
stat(, véetné dalSich informaci, a to ve vsech
evropskych a svétovych jazycich, stejné
jako seznam komercnich nazvi celosvétové
pouzivanych vakcin.

V pripadé praktickych problémd s vak-
cina¢nimi protokoly u tzv. ,Groups facing
multiple vulnerability factors”, kam spadaji
napfiklad mobilni populace, Romové ¢i
bezdomovci, doporucuji ECDC, CDC, WHO
nasledujici pravidla:

e hylo-li ockovdni zapocato v jiné zemi,
je nutné ockovani dokon¢it, harmonogram
by mél byt urcen zemi, ve které se osoba
v danou chvili nachazi,

e tzv. Undocumented vaccination status
(napf. rodice si vzpominaji jen na néktera
ockovdni, nevédi, kolik ddvek jejich dité
obdrzelo ¢i o jakou vakcinu $lo) - je po-
strachem pro zdravotniky, nicméné nebyla
publikovana data, ktera by prokazovala
predavkovani ockovaci latkou. V kazdém
pripadé je doporuceno provést testovani
u rizikovych pacientd na hepatitidu B.
Ddvodem je vyhnuti se situaci, kdy osoba
VEFi, Ze je chrdnéna, ale nachazi se v chro-
nickém stadiu. Difteriovy toxoid, tetanovy
toxoid a pertuse vykazuji zvySenou incidenci
nezddoucich reakci. V pfipadé chybného
poctu predchozich DTaP vakcin je nebezpeci
lokdlni hyperimunni reakce. Proto je dopo-
ruceno podat prvni davku vakciny a za 4 az
6 tydnd zkontrolovat titr (17, 18).

Prekazky vakcinace

Specifickou skupinu problém({ ockovani
tvofi legdlni bariéry postihujici migranty,
ktefi se odmitaji registrovat. V soucasnosti
je pro takovéto osoby extrémné obtizné
az nemozné ziskat pfistup k ockovani
(Némecko, Recko, Spanélsko, Svédsko
a Svycarsko). Situace je rlzné pravné
o3etfena. Napfiklad Spanélsko v roce 2012
vynosem Royal Decree-Law 16-2012 vyradilo
ilegdlni migranty z verejného zdravotnictvi,
kromé téhotnych Zen a jejich déti (19). Ve

Swycarsku je privatni zdravotni pojisténi
(~300 euro/mésic) povinné pro vsechny
rezidenty vcetné ilegdlnich pristéhovalcd.
Z obav pred deportaci tito lidé obvykle
pojisténi neplati, nicméné je zde moznost
zaplatit plnou cenu ockovéni, pokud osoba
neni pojisténa. V Némecku maji sice nedo-
kumentovani migranti k ockovani pristup,
vzhledem k obavdm z deportace tuto moz-
nost ale také obvykle nevyuzivaji. Recko
je ve specifické situaci, teoreticky by zde
mély byt ockovaci latky k dispozici zdarma
v lokdlnich zdravotnickych zafizenich a ne-
mocnicich, nicméné tomu tak obvykle neni
a zadatelé jsou odesildni do lékaren, aby si
ockovact latky sami koupili. Obecné nepojis-
ténf lidé musi platit i navstévu (ékare. Cena
jedné lékarské konzultace spojené s ocko-
vanim se v Recku pohybuje okolo 50 aZ 150
Euro. Materské Skolky a Skoly systematicky
kontroluji ockovaci prlikazy pred tim, nez
dité v zarizeni akceptuji (20).

Dal$im problémem odhalenym na zdkladé
velkého mezindrodniho dotaznikového
Setfent je neznalost (Casto se zde projevuje
jazykovd bariéra), kde mohou migranti oc-
kovani obdrzet. Napriklad ve francouzském
Nice nevédélo 65 % dotazanych, kde obdrzi
ockovani, a to i pres tfi velké informacni
kampané usporadané radnici. Obdobnd
situace byla zjisténa v Bruselu, polovi-
na oslovenych, v tomto pfipadé rom-
skych matek, nevédéla kam jit s détmi pro
vakciny (21).

Dilezitd je nutnost vysvétlit témto lidem
koncept ockovdni, kdy zdravi clovék obdrzi
vakcinu proto, aby neonemocnél pozdéji.
Ukazuje se jako velmi obtizné jim vysvétlit,
ze mozné mirné vedlejsi (¢inky ockovani
jsou banalitou ve srovnani se zavaznosti pro-
puknuvsi choroby. Nabozenské predsudky
jsou dalSim problémem.

Opatreni pro podporu ockovani

V rdmci dlouhodobych strategii WHO
a ECDC je jednim bodem expanze programu
imunizaci a snaha vytvorit standardizovanou
vicejazycnou osobni EU ockovaci kartu,
kterd by ved|a ke zlep3eni komunikace mezi
ockovacimi zafizenimi napfi¢ Evropou, a to
i presto, ze jiz existuje WHO International
Certificate of Vaccination.

ECDC wyviji snahu ucinit ockovani
pristupné&jsim a cenové dostupnéjsim,
ustavit skupinu specifickych komunikaénich
nastroj(i, prekonat jazykové bariéry a pokra-
Covat ve vzdélavani verejnosti o ockovani,
spolupracovat s komunitami typu Romové

¢i migranti prostfednictvim tzv. zdravot-
nickych mediatord, sjednotit formalné
pravo na ockovani pro rdzné skupiny oby-
vatelstva, tak aby vSichni lidé méli moznost
obdrzet zakladni preventivni zdravotni péci
vcetné ockovani, motivovat lokdlni autority
a nevladni organizace ke spoluprdci s mig-
ranty, zlepSit monitoring téchto skupin lidf,
provddét epidemiologické a intervenéni
analyzy, zlep$it dostupnost ockovani
v odlehlych venkovskych oblastech Evropy
pomoci mobilnich zdravotnickych skupin.
A v neposledni fadé zpfisnit prevenci a kon-
trolu infekénich nemoci v EU (8, 24, 25).
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Ockovani dospélych a déti do zahranici

Vaccination of adults and children for travel purposes
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Souhrn:

0ckovani pred cestou do zahranici je neopominutelna soucast pripravy cestovatele. V prevenciinfekcnich chorob pri zahraniéni
cesté predstavuje zdkladni a v mnoha pfipadech nejdilezitéjsi cast. Presto na néj cestovatelé ¢asto nemysli ¢i jim nepfipada
daleziteé. S tim, jak stoupa pocet zahranicnich cest, stoupa i pocet osob, které jsou z hlediska nakazy, prodélani onemocnéni
¢i prevence onemocnéni rizikové. Jsou to napiiklad téhotné Zeny, déti, seniofi, chronicky nemocni ¢i imunosuprimovani
pacienti. Priprava takovychto cestovatell vyzaduje individualni pristup lékare a casto i individualni sestaveni ockovaciho

vovs

nékteré specifické situace, s nimiz je mozné se pfi pripravé na cestu setkat.

Klicova slova: ockovani, zahranici, cestovni medicina, prevence

Summary:

Vaccination before traveling abroad is an important part of the preparation travellers undergo. It is a basic and in many cases
the most important part of prevention of infectious diseases when traveling abroad. Despite this fact, travellers often do not
consider vaccination. The number of travellers who are at risk in terms of transmission and in need of prevention of infectious
diseases increases simultaneously with the overall number of people travelling abroad. This risk group includes the pregnant
women, the children, the elderly and the people with chronic medical conditions or immunosuppressed patients. In these at-risk
travellers, individual approach in pre-travel consultations and vaccination plans is often needed. The aim of this article is to
describe the most common vaccines, which are used in travel medicine, and to emphasize some specific situations, which can be
encountered during pre-travel consultations.

Key words: vaccination, abroad, travel medicine, prevention

Vakcinologie 2017;11(2): 78—-88

Trendy v cestovni mediciné

Cestovani do zahranici a zahraniéni tu-
ristika zaziva v poslednich letech nebyvaly
rozvoj. Podle Svétové organizace cestovniho
ruchu (UNWTO) dosahl v roce 2015 pocet
zahranicénich turistd 1,138 mld., coz zname-
nalo oproti roku 2014 ndrdst o 4,7 %. V roce
2000 byl pocet zahranicnich cestovateld
priblizné poloviéni (1). Kazdorocné zhruba
50 miliond lidi cestuje z rozvinutych zemi
do zemi trop( a subtropl (2). I pfestoze
se jedna z hlediska prenosu infekénich
chorob o cesty rizikové, pouze asi polovina
cestovatell do rozvojovych oblasti navstivi
pred cestou lékare z dlivodu cestovniho
poradenstvi nebo ockovani, z toho tretina
méné nez dva tydny pred odjezdem (3). Jak
rostou celkové pocty cestovateld, stale vice

osob se rekrutuje z rizikovych skupin popu-
lace, jako jsou napf. chronicky nemocni lidé,
pacienti s rlizngm stupném imunodeficitu,
seniofi, nebo naopak malé déti ¢i téhotné
zeny. Vedle nejrozsitenéjsi turistiky mohou
byt dlivodem pro cestovdni i jiné pficiny.
Lidé cestuji z pracovnich ¢&i ndbozenskych
dlvod(, pribyvd i tzv. ,batlzkard” (osoby,
které cestuji bez cestovnich agentur, pre-
spdvaji po levnéjsich hotelich ¢i ve stanu,
stravuji se na ulici, vyuzivaji hromadné
dopravy). Specifickou skupinu predstavuji
cestovatelé, ktefi jezdi z vyspélych zemi
navstivit své pratelé a pfibuzné (VFR =
visiting friends and relatives) a jsou ve
zvy$eném riziku poruch zdravi spojenych
s cestovanim. Mezi VFR se teoreticky m(ze
pocitat kdokoli, kdo jede do zahranici

navstivit rodinu, nicméné v prevazné vétsiné
jsou to lidé, ktefi se narodili v rozvojovych
zemich a emigrovali do vyspélejsich statd
(imigranti), ale i lidé, ktefi se uz narodili ve
vyspélych statech (déti imigrantd) (4). Ve
zvy$eném riziku poruch zdravi spojenych
s cestovdnim jsou predevsim proto, ze méné
vyhleddvaji pred cestou lékare kvli pora-
denstvi nebo ockovani (5), vice navstévuji
odlehlé venkovské oblasti (6), maji uzsi
kontakt s mistnim obyvatelstvem (7), kon-
na posledni chvili a setrvavaji v zahranici
delsi dobu (9). I spektrum infekénich chorob
se u nich lisi. Oproti béznym turistdm se
u nich ¢astéji vyskytuji systémova horecnata
onemocnéni véetné maldrie nebo bfisniho
tyfu, stfevni parazitdrni infekce, respiracni
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infekce, tuberkuléza a pohlavné prenosné
choroby. Naopak méné casté jsou akutni
prijmy (4). Cestovni medicina a s tim
spojené poradenstvi ¢i ockovdni pred ces-
tou do zahrani¢i musi s témito skupinami
cestovatelll v soucasnosti i do budoucna
pocitat a pfizplsobit se jejich specifickym
pozadavkdm.

Détsti cestovatelé a riziko zdravotnich
komplikaci

Specifickou skupinou cestovateld jsou
déti, které s rodi¢i v mnoha pfipadech
problematika nemoci détskych cestovateld
oblasti pomérné novou, existuji prace, které
se zabyvaly specifiky détskych cestovateld,
riziky spojenymi s cestovanim déti a odlis-
nostmi mezi détskymi a dospélymi cesto-
vateli. Studie v Centru cestovni mediciny
v Mnichové popsala vyskyt infekénich one-
mocnéni u 890 osob < 20 let, ktefi se vratili
z oblasti trop(l a subtropl a vyhledali po
navratu lékafskou pomoc. Nejcastéji prices-
tovali z Afriky (34,8 %) a az v 38,9 % trdvili
v zahranici vice nez 28 dni. U témér 30 %
pripadd byla diivodem pro cestu ndvstéva
pratel a rodiny, polovina v této skupiné
byly déti ve véku 0-4 roky. Nejcasté&jsim
symptomem byl akutni priijem (25 %), déle
kozni obtiZe (21 %) a systémova febriln{
onemocnéni (20 %). Byl pozorovdn trend,
kdy se snizujicim se vékem nemocnych
trvala cesta do zahranici delSi dobu, ve vice
pripadech byl pro ndvstévu tropd diivod VFR
a vice bylo pripadd akutnich prdjmd a koz-
nich obtizi. Naopak se zvy3ujicim se vékem
byl vétsi podil tzv. ,batizkari”. Nejvyssi
relativni riziko ndkazy v zahranici bylo ve
stfedni, zapadni a vychodni Africe, déle
v Jizni Americe, jizn{ a jihovychodni Asii
(10). Jina studie popisovala skupinu déti <
16 let véku, které musely kvdli onemocnéni
v souvislosti s cestovanim vyhledat pomoc
na akutnim prijmu Détské nemocnice
v Curychu. Jednalo se o 328 déti, z cehoz
155 byli tradi¢ni cestovatelé, 162 VFR a 11
bylo imigrant(. Hlavni pfi¢inou navstévy
nemocnice bylo prlijmové onemocnéni
(39 %), ddle respiracni onemocnéni (28,7 %)
a systémové febrilni onemocnéni (13,4 %).
Zde bylo pozorovano, ze se stoupajicim
vékem rostl pocet prjmovych onemoc-
néni a klesal pocet respiracnich ndkaz.
Hospitalizovdno muselo byt 11 % déti,
z Cehoz asi jedna tretina s nejvaznéjsimi
pribéhy byli VFR a imigranti (maldrie,
brisni tyfus, meningokokovd meningitida,

tuberkuléza, virova hepatitida typu A) (11).
Dalsi studie srovnavala vyskyt komplikaci
spojenych s cestovanim do tropd a sub-
tropl u déti ve srovndni s jejich rodidci.
Do studie bylo zahrnuto 152 déti a 47 ro-
di¢h. Zahrnuty byly pouze osoby, které
pred odjezdem do zahrani¢i navstivily
Centrum cestovni mediciny v Rotterdamu
v Nizozemsku, tedy ty, co pred cestou
obdrzely poradenstvi. Ukdzalo se, ze
okolo 85 % déti a 70 % rodic( mélo bé-
hem cestovdni né&jaké zdravotni obtize.
Signifikantné vyssi vyskyt nemoci u déti
ve srovndni s jejich rodi¢i byl ve véku
12-18 let (12). Jednou z nejrozsahlejsich
studii hodnoticich zdravotni obtiZe cesto-
vatelll byla studie, ktera zahrnovala 1591
déti a 32 668 dospélych z 19 zemi. Bylo
zjisténo, ze déti v porovnani s dospélymi
musely navstivit lékafe za krats$i dobu po
navratu (do 7 dn(), byl u nich zaznamenan
vys$si pocet hospitalizaci, ve vétsi mire
jim chybélo poradenstvi pred cestou
a dvodem jejich cesty bylo castéji VFR,
a to v nepfimé (mére s vékem. NejCast&jsi
diagnézou byl prijem (28 %), a to Castéji
po navstévé Stredniho vychodu a Severni
Afriky, kozni obtiZze (25 %) zejména po
navstévé Latinské Ameriky, systémova fe-
brilni nemoc (23 %) zejména po navstévé
subsaharské Afriky nebo Asie a respiracni
obtiZe (11 %) zejména po ndvstévé Evropy
a Severni Ameriky. Vakcinou preventabilni
onemocnéni tvofily asi 2 % diagnéz,
nicméné dalsimi onemocnénimi, které by
jisté tézily z poradenstvi pred cestou, byly
maldrie a pokousani zvifetem. Pro nizsi
vék byly typické prijmové epizody a respi-
racni onemocnéni, se zvySujicim se vékem
nar(stal podil systémovych febrilnich
onemocnéni. S nardstajici délkou pobytu
klesalo riziko prGjmovych onemocnéni
a stoupalo riziko systémovych febrilnich
onemocnéni. Je vcelku alarmujici, ze
pouze asi polovina z détskych cestova-
telll a asi jedna tfetina z VFR détskych
cestovatell pred cestou navstivila lékare
kvali cestovnimu poradenstvi (13). Lze
tedy shrnout, ze détsti cestovatelé jsou
rizikovéjsi skupinou nez dospéli, castéji
je u nich ddvodem pro cestu VFR, a to
v nepfimé amére s vékem. S tim souvisi
i chybéjici navstéva specializovaného
centra pred cestou a pripadnd vakcinace
Poradenstvi pred cestou a vakcinace tak
musi zohlednovat détsky vék a specifika
s tim spojena stejné tak jako misto pobytu,

tcel cestovani, rocni obdobi a délku
pobytu.

Povinna a doporucena ockovani v cestovni
mediciné

Pfi planovani zahrani¢ni cesty je vhodné
myslet na prevenci infekénich chorob
a v dostatecném predstihu zvazit navstévu
nékterého z center cestovni mediciny.
Lékar centra cestovni mediciny pouci
cestovatele o moznych rizicich spojenych
s pobytem v zahranici v souvislosti s kon-
krétni destinaci a pldnovanymi ¢innostmi
v misté pobytu stejné tak jako o prevenci
onemocnéni spojenych s cestovanim,
pripadné o sestaveni cestovni lékarnicky.
Kromé poradenstvi prevence moznych
zdravotnich rizik je také sestaven individu-
alni ockovaci pldan a provadéno ockovani.
Idedlné by cestovatel mél centrum cestovni
mediciny navstivit 2 az 3 mésice pred
pldnovanou cestou, aby bylo mozné dodrzet
vsechny potrebné rozestupy a intervaly
mezi vakcinami a aby byl dostatecny cas
k navozeni protektivnich hladin protilatek
jesté pred odjezdem do ciziny. Odhad rizika
pro konkrétniho cestovatele a vytvoreni
individudlniho planu se posuzuje podle
navstivené oblasti, cestovniho programu
(pobyt ve mésté nebo na venkové), délky
pobytu, zplsobu stravovani a ubytovéni, roc-
niho obdobi v cilové destinaci, soucasného
zdravotniho stavu, predchozich imunizaci
a Casu do odjezdu. Zvazuji se samoziejmé
i kontraindikace ockovdni (14). Je vhodné
vzit v dvahu i zplisob cestovani. Napriklad
cesta letadlem (zvlasté déle trvajici) mize
byt rizikova z hlediska pfenosu nékterych
infekénich onemocnéni pfenasenych ka-
pénkami, a proto je mozné na misté zvazit
ockovani proti chfipce, meningokokovym ¢i
pneumokokovym onemocnénim.

Pfi planovdni vakcinace se postupuje
podle zdsady 3R - routine (pravidelné),
required (povinné), recommended (do-
porucené) ockovani. Znamend to, Ze pred
zahdjenim samotné vakcinace se kontroluje
rozsah a platnost pravidelného ockovani.
U dospélych se kontroluje ockovdni proti
tetanu, u déti pak podle véku dokonéeni
véech schémat pravidelného ockovani.
Poté se provadi nejprve ockovani povinna,
pokud jsou vyzadovdna, dale pak ockovani
doporucend. Mezi povinnd ockovdni patfi
v soucasné dobé ockovani proti zluté zimnici
pfi cestach do endemickych oblasti v Africe
a Stredni a Jizni Americe a proti meningo-
kokové meningitidé pfi poutich do Mekky
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(Saldska Arabie). Do jisté miry nepovinné
ockovdni, avsak vyzadované pfi odjezdu
z nékterych zemi, je ockovani proti détské
prenosné obrné. V urcitych konkrétnich
situacich (zhorsend epidemiologickd situace
v daném regionu ¢i zemi) se na prechodnou
dobu m(ze stat povinnym i ockovanim proti
dal$im chorobam. Doporuc¢enymi ockovanimi
jsou pak nejcastéji ockovdni proti virové
hepatitidé typu A a B, proti bfisnimu tyfu,
vztekling, japonské encefalitidé, meningo-
kokové meningitidé, cholefe, zaskrtu nebo
spalnickdm.

Povinna ockovani

Ockovani proti zluté zimnici

Zluta zimnice je zavazné krvacivé infekéni
onemocnéni s vysokou smrtnosti, které je
prenaseno komdry rodu Aedes. Vyskytuje se
v oblastech saharské a subsaharské Afriky
a Latinské Ameriky. Riziko onemocnéni zlutou
zimnici neni zanedbatelné, zavisi na sezoné,
konkrétni destinaci a trvani pobytu. Odhaduje
se, Ze v prliméru pfi 2tydenni navstévé neoc-
kovaného cestovatele v zemich zdpadni Afriky
je riziko onemocnéni 50 pripadd na 100 000
cestovateld, pri cesté do Jizni Ameriky 5 pfi-
pad(i na 100 000 cestovateld (15). Neexistuje
moznost kauzdlni lé¢by a zplsoby prevence
jsou velmi omezené (ochrana pred komdry).
Vakcinace je vyzadovdna a je povinnd pfi
cesté do nékterych oblasti. Seznam vydava
kazdorocné Svétovd zdravotnickd organizace
(WHO) (16). Ockovani se zaznamendva do
Mezindrodniho ockovaciho prikazu a je plné
v kompetenci specidlnich pracovist uznanych
WHO a Ministerstvem zdravotnictvi Ceské
republiky. Specifikace, kdo m(ze provést
ockovani, je presné vymezena zdkonem
o0 ochrané verejného zdravi (lékar se specia-
lizaci hygiena a epidemiologie nebo infekéni
lékarstvi), proto se zapis o ockovani od prak-
tického ékare neakceptuje (17). K vakcinaci
se pouziva jedna ddvka zivé atenuované
vakciny (Stamaril) a ochrana, a tedy i platnost
ockovani je od desdtého dne po vakcinaci.
Jedna davka navozuje dlouhodobou protekci,
kterd trvd nejspisSe cely Zzivot, preockovani
u imunokompetentnich jedincd dle novych
doporuceni WHO neni nutné. Booster davky
jsou doporuéeny pouze v pfisné specifickych
indikacich, jako je vakcinace HIV pozitivnich
osob, prijemci hematopoetickych kmenovych
bunék nebo téhotnych zen, u kterych nemusi
byt odpovéd na vakcinaci solidni a trvala
jako u ostatni populace. Téhotenstvi a imu-
nosuprese jsou vsak relativni kontraindikaci

ockovani. Pfi rozhodnuti o podani vakciny
musi vzdy prevazovat benefit nad rizikem.
0 booster davkach lze uvazovat i u populace
ve zvyseném riziku (laboratorni pracovni-
ci) (18, 19). Predpoklad celozivotni imunity
byl vysloven na zakladé studii, které prokazaly,
7e > 90 % ockovanych osob md virus-neutrali-
zacni protilatky 20 let po vakcinaci a > 80 %
mad tyto protilatky jesté po 30-35 letech (18).
Nékteré staty vak zatim bohuzel neakceptuji
platnost dlouhodobé protekce a vyzaduji
podani vakciny v poslednich deseti letech.
Z tohoto divodu je pred cestou nutné vzdy
konzultovat odbornika ve vakcinacnim centru
a nespoléhat se pouze na zdpis o ockovani
v mezindrodnim ockovacim prikazu. Ockovat
nelze jedince pred 6. mésicem véku. Podani
se doporucuje od 9. mésicd véku. U osob
nad 60 let véku je pfi rozhodovani, zda
v tomto véku ockovat, nezbytné zvazit miru
rizika v kontextu s dalsimi onemocnénimi
a moznymi zavaznéjsimi nezadoucimi dcinky
po aplikaci vakciny ve srovndni s mlad$imi
jedinci  (neurotropni nemoc souvisejici
s vakcinou proti zluté zimnici a viscerotropni
nemoc souvisejici s vakcinou proti zluté
zimnici) (20).

Ockovani proti invazivnim
meningokokovym onemocnénim

Invazivni meningokokova onemocnéni
jsou vysoce zdvazna bakteridlni onemocnéni
s vysokou smrtnosti. Patfi k nim meningo-
kokovd meningitida, meningokokova sepse
a meningokokovd sepse s meningitidou.
Prendsi se kapénkami od nemocného ¢i
nosie a jejich priibéh je velmi rychly.
Casto probihajf se zdvaznymi komplikacemi
vedoucimi k trvalému postizeni ¢&i konci
fatdlné. VétSinu pfipad(l na svété zplisobuji
séroskupiny A, B, C, Wa Y. Z hlediska cestovni
mediciny patfi vakcinace proti meningoko-
kovym onemocnénim k povinnému ockovani
pfi poutich do Mekky (21). Po nékolika zavaz-
nych epidemiich zpisobenych séroskupinami
AaWyv letech 1987, 1992, 2000 a 2001 byla
v roce 2002 u poutnikd do Mekky zavedena
povinnost vakcinace tetravalentni vakcinou
proti skupindm A, C, Wa 'Y (v soucasnosti kon-
jugovanou) v dobé ne del$i nez 3 roky a ne
krat$i nez 10 dnd. Do té doby se ockovalo
pouze bivalentni vakcinou A + C. Diky tomuto
kroku doslo ke sniZeni incidence invazivnich
meningokokovych onemocnéni v Saddské
Ardbii z 0,20/100 000 obyvatel za rok
pred zahdjenim ockovani na 0,06/100 000
obyvatel za rok v postvakcinacni ére (22).
Vakcinace konjugovanou ockovaci latkou

navic dokdze snizit pocty bezpriznakovych
nosicd, a snizit tak riziko zavleceni onemoc-
néni zpét do zemé pivodu (23).

Ockovani proti invazivnim meningoko-
kovym onemocnénim se ale doporucuji i pfi
cestdch do dalSich destinaci, a to vzdy v sou-
vislosti s aktudlni epidemiologickou situaci.
Distribuce séroskupin ve svété se dynamicky
méni, dochazi i ke zméndm incidence one-
mocnéni v rdznych zemich ¢i oblastech.
Ockovani ze jednoznacné doporucit do zemi
Afriky, které se nachdzeji v tzv. africkém me-
ningokokovém pdsu. VétSinu epidemii zde
zplsobovala séroskupina A, ve zvysené mire
se zacina objevovat i séroskupina W, kterd je
Castéjsi v jizni ¢asti Afriky. Epidemie se zde
objevuji v pravidelnych 10 az 15letych cyk-
lech s vrcholem incidence 100-800 pfipadil
na 100 000 obyvatel za rok. Dalsi oblasti, do
niz lze ockovani doporucit, je Asie, kde se
v minulosti objevily epidemie napf. v Nepalu,
Indii, Mongolsku ¢i na Filipindch. Epidemie
byly zpdsobené prevazné skupinami A a C,
nyni ale dochazi k nardstu skupin W a B.
Vhodné je ockovani zvazit i pfi cestdch do
Jizni Ameriky. Pfi rozhodovéni o vakcinaci je
dalezité zhodnotit miru rizika i v souvislosti
s pldnovanymi aktivitami (pldnovand Gcast
na shromdzdénich s velkym poctem lidi,
Casty kontakt s mistnim obyvatelstvem,
fyzickd zatéz, dlouha cesta letadlem, studijni
pobyty mladych lidi, prace s pacienty aj.), ne
pouze v souvislosti s cilovou destinaci (24).

Cilem je cestovateldm poskytnout co
tetravalentni vakcinou A, C, W, Y (Menveo,
Nimenrix) i vzhledem k tomu, Ze séroskupiny
WaY jsou celosvétové na vzestupu. Do zemi,
kde se vyskytuje séroskupina B, je vhodné
zvazit i ockovdni monovakcinou (Bexsero).
Tetravalentni vakcinu lze podavat podle
typu vakciny od 1 roku (Nimenrix) nebo
od 2 let véku (Menveo). Poddvd se 1 ddvka
vakciny. Booster davka se doporucuje po
5 letech, pokud riziko trvd. Monovakcinu
proti séroskupiné B lze podat od 2 mésicd
véku. Ockovaci schéma monovakciny se lisi
podle konkrétni vékové kategorie. Schéma
pro dospélé se aplikuje od 11 let (2 davky
s mésicnim rozestupem). Booster davky se
goriich, pro osoby nad 2 roky véku potreba
booster ddvek zatim nebyla stanovena (25).

Ockovani proti détské prenosné obrné
Poliomyelitida je vysoce nakazlivé one-

mocnéni, které se prenasi fekdlné-oralnim

zplsobem a v nékterych pripadech mize



zplsobit dozivotni ochrnuti ¢i smrt. Vétsina
pripad( probiha bezpfiznakové, tito lidé se
vSak mohou podilet na prenosu ndkazy, a to
i po dobu nékolika tydnd. Diky celosvétovym
kampanim se v mnoha zemich a regionech
podafilo pomoci ockovdni onemocnéni
eliminovat. Existuji nicméné staty s ende-
mickym vyskytem, kde se napf. diky mistnim
vale¢nym konfliktdm a nizké proockovanosti
toto nezdafilo (Pdakistdn, Afghdanistdn,
Nigérie) a celosvétovd eradikace je tak v ne-
dohlednu. Navic dochdazi k vzestupu poctu
pripad( v téchto zemich a k rozsifeni cirku-
lace divokého polioviru i do dalSich statd,
coz mélo za ndsledek vydani stanoviska
WHO k mimorddné udalosti mezinarodniho
dopadu tykajici se $ifeni divokého polioviru
(26). V roce 2014, kdy bylo toto stanovisko
vydano, se poliomyelitida aktivné $ifila
v 10 zemich, z nichz 3 jsou oznacovany
jako exportujici virus (Pakistan, Kamerun
a Syrska arabska republika) a ve zbylych
7 zemich se virus a také infekce vyskytuji,
ale dosud nedoslo k exportu z téchto zemi
(Afghdnistan, Rovnikova Guinea, Etiopie,
Irdk, Izrael, Somdlsko a Nigérie) (27).
I prestoze se riziko zavleceni a rozsiteni
poliomyelitidy do zemi Evropy povazuje za
nizké diky vysoké proockovanosti, diky mo-
nitorovani pfitomnosti polioviru v prostredi
a diky sledovani akutnich chabych paréz
u déti mladsich 15 let, jsou pro cestovatele
do zemi, kde se poliovirus vyskytuje, zave-
dena urcita doporuceni. Ta se vztahuji na
vSechny obyvatele a ndvstévniky bez ohledu
na vék, ktefi stravi vice nez 4 tydny v zemi,
kde se poliovirus vyskytuje. Tyto osoby musi
dostat dopliikovou (po kompletni zdkladnt
vakcinaci), rddné zdokumentovanou davku
vakciny (Imovax polio) minimalné 4 tydny
a maximalné 12 mésic pred opusténim
zemé s endemickym vyskytem poliomy-
elitidy. Je proto nanejvys zadouci, aby se
cestovatelé z ,polio-free” oblasti nechali
ockovat jesté ve své rodné zemi, pokud
podobnu cestu planuji a napldnovali si ji
tak, aby ji obdrzeli béhem 12 mésicl pred
planovanym opusténim zemé s aktivnim
prenosem divokého polioviru. Vyhnou se tak
pripadné vakcinaci pfimo v misté pobytu ¢i
na letisti, kde mohou byt velmi nestandardni
hygienické podminky (28). K tomuto kroku
pristoupila WHO zejména proto, Ze jednou
kompletné ockovany clovék se sice nejspise
nenakazi manifestni formou poliomyelitidy,
nicméné se mdze stat docasnym nosicem
a importovat tak onemocnéni zpét do
~polio-free” oblasti. Toto riziko stoupa

s dobou, ktera uplynula od posledni vakci-
nace, a zmensi se po podani booster davky.

Doporucena ockovani

Ockovani proti virové hepatitidé typu A a B

Obecné plati, ze tato ockovani by mél
obdrzet kazdy cestovatel bez ohledu na
konkrétni misto cilové destinace, zvlasté pak
pokud cestuje opakované. Vyhodou téchto
ockovdni je, ze po kompletni vakcinaci je
dlouhodoba a nejspise i celozivotni ochrana
a booster davky se nedoporucuji. Lze je
také ockovat dohromady kombinovanou
vakcinou.

Virovd hepatitida typu A je vysoce na-
kazlivé virové onemocnénf, které se prenasi
mezi lidmi fekdlné-oralnim zpdsobem, a to
bud’ pfimo, nebo nepfimo, alimentarnim
zplsobem. Je rozsifena celosvétove,
nicméné jeji vyskyt je vyssi v rozvojovych
zemich. Lidé ze zemi s vysokym hygienic-
kym standardem jsou pfi cestovani v riziku
tohoto onemocnéni, pokud onemocnéni
v minulosti neprodélali ¢i nebyli o¢kovani,
a jsou tak v{ici nakaze vnimavi (29). Virus
je pomérné odolny v(ci vnéjsimu prostredi
a velmi snadno se §ifi. Virova hepatitida typu
A patfi k nejéastéji importovanym onemoc-
nénim (30). Ockovat lze inaktivovanymi
vakcinami (Havrix, Avaxim, Vaqta). Vakciny
jsou vysoce imunogenni, protekce nastupuje
u vétsiny osob jiz za 14 dni po prvni ddvce
(témér 100% sérokonverze je dosazeno do
1 mésice). Druhd davka v odstupu 6 mésicl
az 3 (Avaxim) ¢i 5 let (Havrix) se podava pro
zachovani celozivotni protekce. Optimdlni
je v3ak podat booster davku do 12 (Havrix,

Avaxim) ¢i 18 mésicd (Vaqta) (29, 31). Lze
ockovat rovnéz kombinovanou vakcinou
(Twinrix) s ockovacim schématem stejnym
jako v pripadé ockovani monovakcinou proti
virové hepatitidé typu B. Kombinovana vak-
cina je u osob nad 40 let véku preferovdna
pro sv(ij vzajemné potencujici efekt. Vakciny
proti virové hepatitidé typu A lze podat od
1 roku véku (Havrix, Vaqta). Vakcinu Avaxim
od 16 let véku.

Virovd hepatitida typu B je virové one-
mocnéni, které se prendsi parenterdlnim
zplGsobem nebo sexudlnim stykem. Je
vysoce nakazlivé, pro prenos ndkazy staci
kontakt odrené kdze s kontaminovanou
krvi, a to i zaschlou. Ockovani by mélo byt
zvazovano pii kazdé zahranicni cesté, nebot
expozice krvi ¢i jingm télesnym tekutindm
je Spatné predikovatelna (32). Pri cestovani
m(iZe byt rizikové také oSetreni v mistnich
zdravotnickych zafizenich (dentdlni péce),
béZznym stykem se neprendsi. Rizikové jsou
pak i pobyty delsi nez 3 mésice, uzsi kontakt
s mistnim obyvatelstvem nebo rizikové
chovéni (promiskuita, uzivani drog) (30).
Onemocnéni je nebezpecné moznym pre-
chodem do chronicity s trvalymi nasledky ve
formé jaterni cirhézy ¢i hepatoceluldrniho
karcinomu. Proti virové hepatitidé typu B
se od roku 2001 v CR povinné ockuji déti,
proto roc¢niky narozeni 1989 a mladsi by
mély byt proti nakaze jiz ockované. Vidy
pred cestou je vhodné ockovani zkontrolovat
a pripadné doplnit, pokud chybi. Ockovat
[ze monovakcinou Engerix a kombinovanou
vakcinou Twinrix. Vakcina se podava ve sché-
matu 0-1-6 mésicd. Protekce nastupuje
14 dni po druhé davce. Existuji i zrychlena
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schémata pro cestovatele na posledni chvili
(schéma: 0-1-2 mésice ¢i 0-7-21 dn0),
kdy ochrana nastupuje dfive. Pro navozeni
dlouhodobého efektu je viak nutnd jesté 4.
ddvka v odstupu 12 mésic(l od prvni davky.
U jedincl ve véku 11-15 let lze obecné
pouzit dvouddvkové ockovaci schéma 0-6
mésicl s 20mg vakcinou, nicméné toto
schéma neni vhodné pro cestovatele, nebot
protekce nastupuje az po 2. ddvce vakciny,
a tedy za dlouhou dobu. Ockovat vakcinou
Engerix lze od novorozeneckého véku (33).

Ockovant proti brisnimu tyfu

Brisni tyfus je zdvazné bakteridlni
onemocnéni, které se prenasi fekdlné-ordl-
nim zpdsobem, casto kontaminovanymi
predméty ¢i alimentdrné vodou nebo
jidlem. Jeho vyskyt je spojen s nizkymi
hygienickymi standardy. K prenosu nakazy
staci infekéni davka asi 100 bakterif (34).
Plivodcem je Salmonella typhi, ktera je
vylucovdna stolici nemocného clovéka ci
nosice a kontaminuje prostredi, kde mdze
delSi dobu prezivat. Brisni tyfus je Zivot
ohrozujici onemocnéni, které se projevuje
horeckou, dnavou, bolestmi hlavy a bficha
a zdcpou spise nez prdjmem. Komplikace
mohou nastat v podobé krvaceni.
Nejrizikovéjsi oblasti z hlediska prenosu
brisniho tyfu je jizni Asie, vyskytuje se
ale i v rozvojovych zemich Stfedni a Jizni
Ameriky a v Africe, a to véetné turistickych
destinaci. Onemocnét lze i ve Stfedomori,
rizikové destinace jsou Egypt, Tunisko
nebo Turecko (38). Riziko spociva také
v mozném zavleceni do zemé plvodu
a v ohrozeni kontaktd nemocného, protoze
nosici po prodélani onemocnéni dlouhodobé
vylucuji plivodce stolici. Nejlepsi ochranou
je kromé dlsledného dodrzovani hygieny
a zasad bezpecného stravovani v zahranici
také ockovani polysacharidovou vakcinou
(Typhim), ktera poskytuje ochranu od 7.
dne po aplikaci. Pfeockovani po 3 letech
se provadi, pouze pokud je osoba nadale
v riziku onemocnénf bfisnim tyfem (35).
Ockovat lze od 2 let véku. I kdyz se na
toto ockovdni ¢asto zapoming, patfi k za-
kladnimu ockovani, které by mél mit kazdy

hygienickymi standardy.

Ockovani proti vztekliné

Vzteklina je infekéni onemocnéni, které
postihuje nervovy systém. Prendsi se
slinami vzteklého zvitete. K ndkaze dochazi
pokousdnim, poskrabanim nebo i olizanim

porusené kidze. Zdrojem ndkazy jsou nejcas-
t&ji psi, lisky, vlci, opice nebo netopyri, ale
i jini teplokrevni savci. Vakcinaci lze podat
pre- i postexpozicné. Ockovani pfed cestou je
vhodné zejména pfi cestach do Jizni Ameriky,
Asie nebo Afriky, ale i do vychodni Evropy,
a to zejména pokud je planovdn delsi pobyt,
a to i pfesto, ze existuji studie, které proka-
zaly maly vztah mezi délkou pobytu a prav-
dépodobnosti expozice vztekliné (36, 37).
Po rizikové expozici lze zabrdnit rozvoji
onemocnéni postexpozi¢ni imunizaci, pfi
propuknuti klinickych pfiznak( je onemoc-
néni vzdy smrtelné. Potfeba preexpozi¢niho
ockovdni pred cestou nabyvd na vyznamu
pfi cestdch do rozvojovych zemi z dlivodu
mozné nespolehlivosti tamniho manage-
mentu postexpozicni profylaxe ¢i nedostatku
vakciny a z toho pramenicich obtizi (38).
Pfi rozhodovdni o vakcinaci proti vztekliné
pred cestou do zahranici hraji roli planované
aktivity, k rizikovym patfi zejména pobyt ve
volné prirodé, sportovni aktivity, jako jsou
cyklistika nebo turistika, navstévy jeskyni
a prespavani v prirodé. Dale pak i pobyt v ob-
lastech s nedostupnou zdravotnickou péci.
Ockovani pred cestou spociva v aplikaci
trech davek vakciny, ve schématu 0-7-21
nebo 28 dn( (Verorab, Rabipur). Pokud se
v pfipadé vakciny Verorab poda dal$i booster
davka za 1 rok, je poskytnuta ochrana na
dalsich 5 let. Pfi ockovani vakcinou Rabipur
se preockovani doporucuje po 2-5 letech.
V postexpozi¢ni profylaxi se postupuje
dle Essenského (5 ddvek) ¢i Zahrebského
(4 davky) schématu. Ockovdni proti vztek-
liné neni vékové omezeno (40).

Ockovani proti japonské encefalitide
Japonskd encefalitida je virové infekéni
onemocnéni, které je endemické v jiho-
vychodni ¢asti Asie, v Indonésii a severni
Australii. V této oblasti predstavuje
nejcastéjs$i pri¢inu virovych meningo-
encefalitid. Onemocnéni mdze probihat
asymptomaticky, ale i pod obrazem zdvazné
encefalitidy, kterd mize az v poloviné pfi-
padl vést k trvalym ndsledkdm ¢i k dmrti
(53, 54). Specificka lécba neexistuje.
Zdrojem ndkazy jsou hlavné prasata, ale
i skot a ptaci. Prenasecem je komdr rodu
Culex. Clovék je slepym ¢lankem nékazy
a na dal$im prenosu se nepodili. Vzhledem
k témto skutecnostem je riziko prenosu nej-
vys$si v obdobi destll (duben-zafi), v okoli
ryzovych poli, v zaplavovych oblastech
nebo v okoli prasecich farem. Popisovany

jsou ale i nakazy z mést, a to bez anamnézy
pobytu na venkové. Vzhledem k aktivité
komadra je nejvyssi riziko ndkazy ve vecer-
nich a no¢nich hodindch (41). Riziko pro
cestovatele se hodnoti sice jako nizké, ale
nepredvidatelné. Zavisi na typu aktivit ces-
tovatele (pobyt v pfirodé a ve venkovskych
oblastech), délce pobytu (nad 4 tydny),
konkrétni destinaci a sezéné. Nicméné
k prenosu dochdzi i mimo obdobf dest(, a to
stale Castéji. Dle WHO je napf. turisticka
oblast v jiznim Thajsku rizikova z hlediska
prenosu ndkazy po cely rok, a ne jen v ob-
dobi destu. Existuji také prace, které popi-
suji ndkazy i pfi kratsich turistickych poby-
tech, a to napf. i pfi jednodennich vyletech
z hotelu do venkovskych oblasti (42).
Ockovani proti japonské encefalitidé by
tedy mélo byt zvdzeno u kazdého cestova-
tele do endemickych oblasti, a to i tehdy,
pokud se jeho pobyt na prvni pohled jevi
jako nerizikovy. Ockuje se inaktivovanou
vakcinou (Ixiaro) a lze ji podat od 2 mésic(i
véku. Ockovaci schéma je dvoudavkové
(0-28 dnf) a ochrana nastupuje tyden po
druhé davce. Ve véku 18-65 let lze pouzit
zrychlené schéma (0-7 dni). Protekce
po kompletnim zakladnim schématu trva
2 roky. Pokud riziko trvd, booster ddvka
se doporucuje po 12 az 24 mésicich od
druhé davky. Nasledné se preockovava po
10 letech (43).

Ockovani proti cholere

Cholera je akutni priijmovité onemocnéni,
jehoz zdrojem je nemocny clovék ¢i prenasec
a které se prenasi kontaminovanou vodou ¢i
kymi standardy. Vlyskytuje se v nékterych
zemich Afriky, jihovychodni Asie, byvalého
Sovétského svazu a Jizni Ameriky. Projevuje
se vodnatym prijmem charakteru ryzového
odvaru a pacienta akutné ohrozuje na zivoté
dehydrataci s minerdlovym rozvratem. Lécba
spocivd v masivni rehydrataci. Riziko je vétsi
u cestovateld, ktefi v zemich, kde se cholera
vyskytuje, budou pobyvat delsi dobu ¢&i budou
mit nedostatek kvalitni balené pitné vody.
Dale je vy3si riziko u zdravotnikd ¢i humani-
tarnich pracovnikd, ktefi prichazeji do styku
s uprchliky z endemickych zemi (32). Pred
onemocnénim cholerou se lze chrdnit inakti-
vovanou perordlni vakcinou (Dukoral), kterd
chrani nejen proti nejcastéjsimu pdvodci
cholery (Vibrio cholerae séroskupina 01),
ale také proti nejcastéjsimu pdvodci
cestovatelskych prijml (enterotoxigenni
Eschericha coli) (44). Ochrana proti



cholere trva po dobu dvou let a proti ETEC
po dobu 3-6 mésic(i. Ockovat lze osoby mezi
2-65 lety. Vakcinacni schéma zdvisi
na véku. Déti ve véku 2-6 let ockujeme
3 davkami s minimalnim tydennim inter-
valem, posilovaci davku podavdme po 6
mésicich. 0d 6 let ockujeme 2 davkami
s minimalné tydennim intervalem, booster
davku lze podat po 2 letech. Pokud mezi
davkami v zakladni vakcinaci uplyne vice
nez 6 tydn(, zaciname zdkladni schéma
znovu (45). Cestovateldm je vSak potfeba
vysvétlit, ze ochrana proti cholefe neni
stoprocentni (vakcina chrani pouze proti
nejcastéjsimu plvodci cholery), G¢innost
se uddva asi 85 %. I cestovatelské prdjmy
mohou zpdsobit jini pdvodci. Vakcina tak
poskytuje ochranu asi dvéma ze sedmi
cestovatelli v prevenci cestovatelskych
prjm{ (45). Ockovani proto v zadném
pripadé nenahrazuje dodrzovani zakladnich
hygienickych pravidel pfi konzumaci ndpojl
a pokrmd v zahranici.

Ockovani proti zaskrtu a spalnickam
Spalnicky i zaskrt patfi mezi onemocnéni,
proti kterym se v CR sice rutinné ockuje
v détském véku, nicméné vzhledem k nepfi-
znivé epidemiologické situaci v zahranici,
s vékem vyhasinajici imunité po ockovdni
apod. je treba zvazovat preockovani proti
témto nemocem i pfi cestdch do zahranici.
Spalnicky jsou vysoce infekéni virové
exantémové onemocnéni. Zdrojem ndkazy
je pouze clovék, prendsi se respiracni
cestou nebo i pfimym kontaktem se sekrety
z hornich cest dychacich infikovanych
osob. Attack rate je > 90 %, jedna se tedy
o0 vysoce nakazlivé onemocnéni. Projevuje
se horeckami, rgymou, kaslem, zdnétem
spojivek a typickym makulopapuléznim
exantémem. Mezi komplikace patfi napf.
laryngitida, pneumonie, encefalitida nebo
komplikaci je subakutni sklerozujici
panencefalitida, kterd se projevuje az fadu
let po zdkladnim onemocnéni. Po prodé-
ldni onemocnéni je celozivotni imunita.
Epidemiologicka situace byla ve vyspélych
statech Evropy a Severni Ameriky, kde se
povinné ockuje jiz fadu let, dlouho prizniva.
Vzhledem k poklesu kolektivni imunity ale
doslo v nékterych zemich v minulosti po im-
portech ze zahranici k lokdlnim epidemiim
spalnicek (Nizozemsko, Italie, Velka Britdnie,
Némecko, USA) (46, 47). V (R to mize
dokumentovat epidemie spalnicek v roce
2014 v Usteckém kraji, kdy bylo evidovano

186 potvrzenych pripadd, dalsi byly v epi-
demiologické souvislosti. Prvnim pfipadem
byl pravé nemocny, ktery onemocnéni im-
portoval z Indie. Nejvy3$si pocty nemocnych
byly ve vékové skupiné 35-44 let (48).
Celondrodni ale i jiné sérologické prehledy
potvrdily, Ze imunita po ockovani klesa
v ase a ze vnimavou skupinou v soucasné
dobé jsou v CR pravé mladi dospéli a dospéli
ve stifednim véku, ktefi byli ockovdni v (itlém
véku pouze jednou davkou vakciny nebo
u nich ubéhla jiz dlouha doba od ockovani
(ro¢niky narozeni 1969-1983) (49). Dalsi
ohrozenou skupinou jsou zatim neockovani
kojenci, kteri jesté nedospéli do véku, kdy
se rutinné ockuje. PFi cestach do zahranicj,
kde se spalnicky vyskytuji a kde se proti nim
rutinné neockuje nebo je zde proockovanost
nizka (Asie, Afrika, Stfedni a Jizni Amerika),
je na zvazeni booster davka vakciny u osob,
které byly ockovdny v détstvi jednou davkou
vakciny nebo u nich od ockovani ubéhla uz
dlouhd doba, neprodélali spalnicky, imunita
po ockovani poklesla, a je tedy riziko, ze
jsou k ndkaze vnimavi (obecné se ockovdni
zvazuje u osob nad 25 let). Rizikové jsou
zvlasté navstévy udalosti a mist, kde je
velka koncentrace osob. Ockovat lze pouze
kombinovanou Zivou atenuovanou vakcinou
proti spalnickam, zardénkdm a pfiusnicim
(Priorix), pfipadné i se slozkou proti planym
nestovicim (Priorix-tetra). Monovakcina
v CR nenf dostupnd. Podat vakcinu lze od 9
mésic( véku, podani pred 12. mésicem se
ale z dlivodu mozné interference s pasivné
prfenesenymi  materskymi  protilatkami
obecné nedoporucuje. Indikaci takovéhoto
ockovani mize byt pravé cestovdni do
zahranici, ochrana je nicméné omezena a je
potfeba vzdy zvazit, zda je cesta s takto ma-
lym ditétem do zahranicfi a rizikovych oblasti
nutnd. V pfipadé podani vakciny pfed 12.
mésicem véku se pak pravidelné ockovdni
zahajuje, jako by tato davka nebyla poddna.
Kontraindikaci podani vakciny je téhoten-
stvi, zena by neméla otéhotnét 1 mésic po
ockovani (50).

Zaskrt je infekéni onemocnéni zplso-
bené bakterii Corynebacterium diphtheriae
a jejim toxinem. K prenosu ndkazy dochazi
kapénkami ¢i kontaminovanymi predméty.
Projevuje se jako tézka pablanovd angina
spojend s otokem dychacich cest, coz
m(ize vést k jejich neprlichodnosti. Zndma
je i kozni forma diftérie. Komplikace
zplsobuje bakteridlni toxin, ktery mdze
vyvoldvat myokarditidu, postizeni ledvin
a postizeni nervd. Lécba spocivd v podani

antibiotik a antitoxinu. V zemich, kde se
pravidelné ockuje, vsak mdze nastat problém
s dostupnosti antitoxinu, jehoz pouziti
je pfi lécbé v mnoha pripadech nezbytné.
Smrtnost lé¢ené formy je 10 %, nelécené
pak 50 % (51). Vzhledem k dlouhodobému
pravidelnému ockovani v CR (od roku
1946) v kojeneckém véku je populace viici
onemocnéni chranéna a pripady zaskrtu zde
v poslednich letech nebyly hlaseny (52).
V roce 2015 ale byly evidovany pripady
kozni diftérie v zahranici (Dansko, Svédsko,
Némecko), a to v souvislosti s cestovateli ¢i
uprchliky. V soucasné dobé je posledni davka
v rémci pravidelného ockovani v CR podana
v 10 letech. Postvakcinacni stejné jako
postinfekéni imunita viak nenf celoZivotni.
Z tohoto dlvodu je vhodné preockovani
proti zaskrtu v dospélosti (53), a to zejména
u lidi cestujicich do oblasti, kde se zaskrt
stdle vyskytuje a jsou zde hlaseny epidemie.
K rizikovym oblastem patfi Rusko a nékteré
staty byvalého Sovétského svazu, rozvojové
staty Asie a Afriky. Néktefi autofi dokonce
doporucuji ockovat viechny cestovatele bez
ohledu na destinaci a vyuzit tak moznost
preockovat dospélého jedince proti zaskrtu
a prodlouzit mu tak imunitu navozenou
v détstvi (54). Preockovdni pred cestou se
mUze zvazit u osob nad 40 let, a to vzhledem
k epidemiologické situaci nejlépe kombino-
vanou vakcinou proti tetanu, ¢ernému kasli
a zaskrtu (Boostrix, Adacel). V pripadé po-
treby ockovat i proti détské prenosné obrné
je mozné pouzit vakcinu s polio slozkou
(DTP-IPV). Monovakcina proti zaskrtu neni
k dispozici.

Ockovani proti TBC

Tuberkuldza je infekéni onemocnénti, které
zplsobuje Mycobacterium tuberculosis com-
plex. Zdrojem ndkazy je clovék, prendsi se
kapénkami ¢i pfimym stykem. K prenosu na-
kazy je potreba dlouhodobéjsi a opakovany
Gzky kontakt (rodina, pracovni kolektiv),
m(ze k nému dojit ale i jednordzovym, avsak
dlouhotrvajicim (minimdlné 8hodinovym)
kontaktem. Nejcastéjsi a epidemiologicky
nejzavaznéjsi je plicni forma. Mezi klinicky
lidrni tuberkuléza ¢i basildrni meningitida.
Vyskyt tuberkulézy je vyssi mezi socidlné
slabSimi obyvateli (55). V rozvojovych
zemich je vyskyt tuberkulézy vysoky a patfi
zde mezi nejcastéjsi priciny dmrti. V roce
2012 pocet zemrelych na tuberkulézu na
celém svété dosahoval 1,3 milionu (56).
Epidemiologicka situace je v CR dlouhodobé



prizniva. V roce 2010 bylo ustoupeno od
plosné vakcinace a v soucasnosti se ockuji
pouze selektivné déti z rizikovych skupin.
BCG (Bacilus Calmette-Guérin) vakcinace
chrani déti proti zavaznym formam tuber-
kulézy, nechrani vsak proti tuberkuléze jako
takové a jeji epidemiologicky nejzavaznéjsi
plicni formé. Ockovani provadéji kalmeti-
zacni centra (55, 57). Zakladni vakcinaént
schéma je jednodavkové, booster davky
po ockovani se dle doporuceni WHO nea-
plikuji. Pouziti BCG vakciny je z hlediska
cestovni mediciny omezené. Vakcinace
se dle doporuceni ACIP a WHO vzhledem
k omezené Gcinnosti neaplikuje, a to ani
u cestovatell do rizikovych oblasti (58).
Ministerstvo zdravotnictvi v ndvaznosti na
WHO sice vydava kazdoroc¢né seznam zemi
se zvySenym vyskytem tuberkulézy, nicméné
slouzi pro potreby odhadu rizika tuberkulézy
u novorozencd, ne pro potfeby cestovni me-
diciny. Ockovani lze zvazovat pouze u ne-
ockovanych kojenct, ktefi cestuji do zemi
s vy$sim vyskytem tuberkulézy a budou tam
pobyvat déle nez 3 mésice. Spadaji tak do
rizikové skupiny podle vyhlasky o ockovani.
0ckuji se v kalmetizacnich centrech, nikoli
v centrech cestovni mediciny (57, 58).

Ochrana pred maldrii

Maldrie je stale hlavni pfi¢inou hospi-
talizace cestovatelli s febrilnim stavem
a hlavni pri¢inou Gmrti spojenych s in-
fekénim onemocnénim u cestovatell (82).
Plvodcem onemocnéni je Plasmodium fal-
ciparum, P. vivax, P. ovale nebo P. malariae.
Zdrojem a rezervodrem nakazy je pouze
clovék. Prenasecem pdvodce je samicka
komdra rodu Anopheles, kterd je aktivni
od soumraku do dsvitu. Onemocnéni
zacina celkovou schvacenosti, bolestmi
svall, kloub( a hlavy, nékdy zvracenim.
Nastupuji zachvaty horecky, které jsou
stfidany tresavkou, zimnici a pocenim.
Mdze se objevit Zloutenka, poruchy dechu,
védomi a krvacivé projevy, onemocnéni
mdze koncit dmrtim. Tzv. ,tropika”,
kterd je zplsobena P. falciparum, je nej-
oblasti, kde se vyskytuje prenasec. Mezi
postizené oblasti patfi subsaharskd Afrika,
Stfedni a Jizni Amerika, jihovychodni Asie
a Tichomofi. V soucasné dobé existuje
97 zemi s konstantnim rizikem pfenosu
maldrie. Tyto oblasti ro¢né navstivi
vice nez 152 milion( cestovatell (60).
Rizné oblasti jsou vsak z hlediska pre-
nosu maldrie jinak rizikové. Odhaduje

se, ze riziko onemocnéni maldrii pro
cestovatele bez chemoprofylaxe je 3,4 %
za mésic pobytu v zdpadni Africe, 0,34 %
za mésic pobytu pro Indicky subkontinent
a 0,034 % za mésic v Jizni Americe (32).
Moznost ochrany pred maldrii pfi cestovani
poskytuje preventivni uzivani antimalarik.
Kazdorocné je evidovdano nejméné 10 000
pripad maldrie u cestovatelll a vétsina
téchto pripadd je u téch cestovateld, ktefi
neuzivali preventivné antimalarika, tak
jak bylo potfebné (60). Siroce uzivané
antimalarikum, jehoz vyhodou je dobra
snasenlivost, kratkd doba uzivani (zahajuje
se 1 den pred vstupem do oblasti a je nutné
jej uzivat jesté 7 dni po priletu z rizikové
oblasti) a dobrd dc¢innost ve vétsiné oblasti,
je atovaquone-proguanil (Malarone) (61).
Uziva se denné. Preferovano je pro kratsi
pobyty (< 3 tydny). Uzivat jej mohou déti
s hmotnosti nad 11 kg télesné vahy (32).
Dalsim lékem je meflochin (Lariam).
Nevyhodou je nutnost dlouhého uzivani
(1-3 tydny pred odjezdem a 4 tydny
po ndvratu) a vyrazné vedlejsi dcinky
(poruchy spanku, soustfedéni, deprese,
zavraté, bolesti hlavy, nevolnost, bolesti
bficha, halucinace, poruchy koordinace).
Dal$im problémem jsou oblasti s rezistenci
na tento preparat. Uzivd se jednou tydné,
mohou jej uzivat i déti starsi 3 mésic(
nebo s hmotnosti nad 5 kg télesné vdhy.
Chlorochin (Plaquenil) je vysoce Gcinny
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v nékterych oblastech, kde jsou plasmodia
citlivda k tomuto prepardtu. Vyhodou je
dobrd sndsenlivost a frekvence uzivani 1x
tydné. Jeho uzivani je nutné zahdjit 1-2
tydny pred odjezdem a pokracovat jesté
4 tydny po navratu. Mohou jej uzivat
déti od 6 let. Soucasné s proguanilem
(Paludrine) se uzivad tam, kde je rezis-
tence plasmodii na samotny chlorochin.
Proguanil se uzivd 2x denné. Je nutné
jej uzivat jesté 4 tydny po ndvratu.
Doxycyklin je tetracyklinové antibiotikum
s antiparazitarnimi dacinky, které je mozné
pouzit k prevenci maldrie v mimordadnych
situacich. Problémem chemoprofylaxe je
nizkd compliance v kazdodennim uzivdni
chemoprofylaxe u cestovateld i presto, ze
je u lidi, ktefi v zahraniéi pobyvaji dlouhou
dobu ¢i tam pracuji (62). Existuji prdce,
které testovaly uzivani Malaronu v rezimu
2x tydné, a ukazuje se, ze by tento rezim
mohl poskytovat dostatec¢nou ochranu pred
malarii (63). Pro nékteré typy pobytl lze
misto preventivniho uzivani antimalarik
akceptovat také pouziti pohotovostni
lécby. Spociva v uziti antimalarik az pFi
objeveni se horecnatého onemocnéni,
které by mohlo byt maldrii. Vhodné je
v oblastech, kde neni dostupnd véasna
zdravotni péce, a je atraktivni pro cestova-
tele, ktefi budou pobyvat v oblasti dlouhou
dobu a preventivni kontinudlni uzivani
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antimalarik je pro né nevhodné ¢i pfimo kon-
traindikované (pobyty nad 6 mésic) (64).
Pro pohotovostni |écbu se pouziva
dle citlivosti v dané oblasti Malaron
(4 tbl. najednou ve 3 ndsledujicich dnech)
¢i Lariam (3 tbl. najednou, za 6-8 hodin
2 tbl. a za dalSich 6-8 hodin 1 tbl.). Nutno
fict, Ze preventivni uzivani antimalarik
nemusf zabrdnit samotnému onemocnéni,
mad vyznam predevsim v prevenci tézkého
priibéhu a smrtelnych komplikaci. Je proto
potreba poucit cestovatele i o dodrzovdni
dalsi prevence, ktera spocivd v ochrané
pred komdry (moskytiéry, vhodné oblecent,
repelenty).

Dlouhodobé je snaha vyvinout G¢innou
vakcinu k prevenci pred maldrii. Pozitivni
stanovisko Evropské lékové agentury
ziskala zatim pouze vakcina Mosquirix. Na
zakladé vysledka klinickych studif je urcena
k prevenci malarie vyvolané Plasmodium
falciparum u déti ve véku 6 tydnl — 17 mé-
sicll v endemickych oblastech. Tato vakcina
zdroven poskytuje ochranu i proti virové
hepatitidé typu B. Studie prokazaly 56%
Gcinnost v prevenci ataky klinické maldrie
u déti ve véku 5-17 mésicl a 36% Gcinnost
u déti ve véku 6-12 tydn(. Po roce od ocko-
vani d¢innost ockovani klesd. V postizenych
oblastech nicméné benefit pro tyto vékové
skupiny jisté prevazuje nad limitovanou
Gcinnosti (65). WHO pripravuje pilotni
projekty, kdy by vakcina méla byt pouZita ve
3 statech v subsaharské Africe k posouzeni
Gcinnosti a bezpecnosti vakciny v ramci
bézného pouziti (66).

Ochrana pred horeckou dengue

Horecka dengue je onemocnént, které md
celosvétové vzestupny charakter vyskytu.
PoCet pripad( nardstd i u cestovatell
jak celosvétové, tak i v Ceské republice.
PGvodcem onemocnénf je virus horecky
dengue, ktery ma 4 odlisné sérotypy.
Prenasecem je komar rodu Aedes, ktery je
aktivni pres den. Onemocnénf probiha ¢asto
asymptomaticky nebo s mirnymi pfiznaky
(40-80 %). Pri symptomatickém prdbéhu
je vedoucim priznakem horecka, ddle pak
bolest hlavy, retroorbitdlni bolest, slabost,
myalgie, artralgie, nauzea, zvraceni, priijem
nebo makulopapulézni vyrazka. U 1-3 %
postizenych se mlze objevit hemoragicka
forma horecky Gstici do Sokového stavu,
coz mlze vést az k Gmrti. Tézsi pribéh je
zaznamenavdn u déti. Riziko vzniku zavaz-
néjsich forem také nar(std pfi opakované
ndkaze odliSnym sérotypem viru. Imunita
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po onemocnéni je sice dlouhodobd, nicméné
vytvar se striktné pouze proti konkrétnimu
sérotypu, ktery onemocnéni vyvolal. Po
prodélaném onemocnéni mlze byt dlouha
rekonvalescence v podobé (inavového syn-
dromu ¢i depresi. Onemocnénf je endemické
ve vice nez 100 zemich v tropické a subtro-
pické Asii, Africe, Stfedni a Jizni Americe,
Australii a Pacifiku. Autochtonni prenos
onemocnéni se vzhledem k importovanym
pripadiim a pritomnosti prenasece objevil
i ve Francii, Portugalsku nebo Chorvatsku
(67). Nejvice pripadd horecky dengue
viak stdle pochdzi z jihovychodni Asie.
Riziko onemocnéni zavisi na destinaci,
délce pobytu a sezéné. Nejvyssi riziko
je v pribéhu a tésné po skonceni obdobi
destd. Ochrana v podobé preventivni
chemoprofylaxe jako u maldrie neexistuje,
nejvétsi diraz se proto klade na ochranu
pred komadry v podobé vhodného oblecend,
repelent( a moskytiér. Existuje také nékolik
kandidatnich vakcin proti viru horecky
dengue, z nichz jedna (Dengvaxia) byla
dokonce registrovdna. K prvni registraci
doslo v roce 2015 v Mexiku, nyni je regis-
trovand i v dalSich stdtech (napf. Brazilie,
Filipfny, Salvador). Lze ji podat osobdm

vees

oblastech. Jednd se o zivou rekombinantni
tetravalentni vakcinu, ktera se podava ve
3 davkach ve schématu 0-6-12 mésicd.
Ve vékové skupiné pod 9 let nebylo pouziti
vakciny schvéleno vzhledem k vysledkim
studii, které zaznamenaly u déti ve véku
2-5 let vyssi riziko hospitalizace a tézsich
pribéhd horecky dengue ve tretim roce po
vakcinaci. Ve vyssich vékovych skupinach
nebyl podobny vysledek pozorovan. WHO
doporucuje zvazit registraci této vakciny
v zemich s endemickym vyskytem horecky
dengue. Vakcina ma vyssi Géinnost u lidi,
ktefi vykazuji séropozitivitu protilatek
proti kterémukoli sérotypu tohoto viru.
Pro populaci, na kterou je vakcinace cilena,
je optimdlni alespon 70% séroprevalence
téchto protilatek. Pro cestovatele do rizi-
kovych zemf tak zatim neni tato ani zadnd
jind vakcina proti horec¢ce dengue dostup-
na (68).

Specifika cestovniho poradenstvi

a ockovani podle véku a rizikovych faktor
Nékterym skupindm cestovatell je tfeba

vénovat zvlastni pozornost. Jsou to napf.

déti, které byly jiz zminény vyse, ale treba

i lidé, ktefi cestuji do zahranici kvili praci

nebo imunosuprimovani lidé.

Foto: Shutterstock.com



V pripadé déti by rodice méli jisté zvazit,
zda je cesta s nejmensimi détmi do zahranici
nutna a zda ji nelze odlozit na dobu, kdy
bude dité starsi. Dité by mélo mit pred
cestou do zahranici kompletni pravidelné
ockovani, které je pro jeho vék indikované,
ostatni doporucena cestovni ockovani se
zvazuji podle véku. Déti do 6 mésicll véku
by pokud mozno nemély vibec cestovat
letadlem, nemély by byt vystavovany zmé-
nam tlakd, nizsim saturacim kysliku, stfidant
tepla a chladu, vystaveni jiné mistni mikro-
bialni fléfe a vyskytovat se v zalidnénych
prostorech. Déti mezi 6 a 12 mésici by mély
mit minimalné 2 davky hexavakciny, idedlné
také ockovani proti pneumokokdm, rotavi-
rm a meningokok{m skupiny B. Nemély by
cestovat do rozvojovych oblasti a oblasti
tropl. V tomto véku lze jiz pfi mozném
riziku zvazovat ockovdni vakciny proti zluté
zimnici, MMR (mumps, measles, rubeola),
vztekliné a proti japonské encefalitidé. Déti
ve véku 12-24 mésic( by kromé hexavakciny
a vakciny proti pneumokok(iim mély mit
i prvni davku MMR vakciny ¢i tetravalentni
meningokokové vakciny. 0d 1 roku véku lze
podat vakcinu proti virové hepatitidé typu A.
Dité od 2 let véku mdze byt ockovano proti
brisnimu tyfu ¢i proti cholere (69).

Specifickou skupinou zahraniénich cest
jsou sluzebnf cesty, které se od béznych tu-
ristickych cest casto lisi. Mohou trvat velmi
kratkou dobu (obchodni jednanf, kongres),
¢i naopak velmi dlouhou dobu (montaze,
do zahraniéi cestuji kvdli praci, mohou byt
vystaveni oproti ostatnim cestujicim i dalSim
rizikdm pramenicim z pracovnich expozic ¢i
zvySenému stresu. Obchodnfi cestujici navic
stale Castéji vyjizdi na pracovni cesty do
rozvojovych statd (70). Casto plati, Ze ¢im
kratsi je délka pobytu, tim casté&ji dojde
k rozhodnuti o sluzebni cesté na posledni
chvili, a tim je omezen cas na pfipravu pred
cestou. I kdyz se doporucuje ndvstéva centra
cestovni mediciny v dostate¢ném predstihu,
i ndvstévy na posledni chvili mohou byt pro
cestovatele uzitecné. Nékteré vakciny lze
s omezenou (ic¢innosti podat i v den odjezdu
Ci lze s lékafem konzultovat moznd rizika
a moznosti prevence. Pokud pracovnik
cestuje castéji, je vhodné zajistit mu
kompletni ockovani pro zahranicni cesty.
Zodpovédnost za pfipravu zaméstnance
pred cestou nese zaméstnavatel. Dle zako-
niku prace je zaméstnavatel povinen sdélit
zaméstnanclm rizika spojend s vykonem
jejich prace a sdélit také, jakym ockovanim

jsou povinni se podrobit, a umoznit jim toto
ockovdni podstoupit. Povinnost Ghrady
ockovani zaméstnavatelem vsak nenf sta-
novena. Zahranicni sluzebni cesta je také
v zdkoniku prace specifikovana, nemoci
prenosné a parazitarni vzniklé v zahranici
jsou na seznamu nemoci z povoldni.

Dal§i skupinou cestovateld, které je
potfebné vénovat vétsi pozornost, jsou
imunosuprimovani pacienti, ktefi podnikaji
zahranicni cesty ve vétsi mife nez v minulosti.
Imunosuprese u pacientd mGze byt trvala ¢i
prechodna a podle toho je vhodné naplanovat
zahrani¢ni cestu a s tim souvisejici prevenci.
Mezi imunosuprimovanymi cestovateli nejsou
sice vys$i pocty infekéné nemocnych, nicméné
pribéh téchto onemocnéni je u nich ¢asto
je vhodné je pred infekénimi chorobami co
nejvice chranit. Narazime vsak na skutecnost,
ze pouziti nékterych vakcin je u nich kontra-
indikovédno a ty, jejichz pouziti je bezpecné,
mohou vyvolavat pouze omezenou a krat-
kterou vakcinu aplikovat, se vychdzi nejen
z typu vakciny, ale i z miry imunosuprese
u pacienta a jeho momentdlniho zdravotniho
stavu. Pokud je imunosuprese zdvazna, je
tfeba pozménit cestovni plany nebo cestu,
zvlasté do rizikovych oblasti, nedoporucit.
Pokud je imunosuprese prechodnd, napriklad
navozend léky, je optimdlni provést potrebna
ockovani jesté pred zahdjenim podavaniimu-
nosupresivnich lék{. V ostatnich pfipadech
[ze ockovaci latky podat 1 mésic po preruseni
podavani inhibitor(i tumor necrosis faktoru ¢i
kortikosteroid( a nékolik mésic(i az 1 rok po
preruseni poddvani monoklondlnich protilatek
(72). Z konkrétnich vakcin jsou u zdvazné
imunosuprimovanych pacient( kontraindiko-
vany zivé vakciny (zluta zimnice, zivd ordlni
poliovakcina, ziva vakcina proti chfipce,
MMR). Jiné vakciny lze podat, nicméné je
nutné ocekavat jejich horsi imunogenitu
(brisni tyfus, VHA, inaktivovana poliovakcina,
VHBY). Po podani je vhodné sérologicky ovérit
navozeni imunity a zvazit pripadné booster
davky. Jiné vakciny jsou naopak pacient(im
s imunosupresi doporucovdny, a to nejen
z cestovnich dvod( (meningokokova, pneu-
mokokova ¢i inaktivovand chripkova vakcina).
U malarické chemoprofylaxe je nutné posoudit
interakci téchto lékd s imunosupresivy a zvolit
vhodny preparat.

Zaveér
Cest do zahranic¢i kazdorocné pribyva.
Cilem cestovni mediciny je cestovatele

v dostatecné mife pfipravit na pobyt
v zahrani¢i a minimalizovat rizika spojend
s pobytem v rozdilnych klimatickych ¢i
hygienickych podminkach, nez je zvykly
v zemi plivodu. Jednou z moznosti prevence
infekénich chorob v zahraniéi je ockovdni.
V nékterych pripadech je ockovdni pro cestu
do zahranici povinné, dalsi vakciny jsou na
zvazeni konkrétniho cestovatele. Vyhodou
nékterych vakcin je celozivotni protekce i
ochrana pred chorobami, které se mohou
vyskytovat i v Ceské republice. Specialni
pozornost je tfeba vénovat détskym cesto-
vateldm, VFR, pracovnim cestdm ¢i imuno-
suprimovanym pacientdim. Neni vyjimkou,
Ze lidé pred cestou do zahranici na prevenci
nemysli, centra cestovni mediciny nenavstivi
vlbec ¢i se dostavi tésné pred cestou.

Tato prdace vznikla za finanéni podpory
Ministerstva obrany Ceské republiky -
dlouhodobého zéméru rozvoje organizace
Zdravotnickd problematika zbrani hromad-
ného niceni Fakulty vojenského zdravotnictvi
Univerzity obrany.
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Ptaci chiipka — humanni a zvifeci interakce

Avian influenza - human and animal interaction
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Humanni pripady ptaci chripky
vroce 2016

V roce 2016 dominantné cirkuloval v Ciné
a Asii virus ptaci chfipky A H5N1, A H7N9
a A H5N6 predevsim v provincii Guangdong,
kde byla zaznamendna fada humannich
pripadd. K infekci osob dochdazelo pfi nd-
vstévé trhu s Zivou drlibezi. Od roku 2003
bylo konfirmovano 850 humannich pfipadd
vyvolanych subtypem A H5N1 a 449 osob
zemrelo. Cirkulace viru byla od té doby
zaznamenana celkem v 16 zemich (14, 19).

V USA cirkuloval u divokych migrujicich
vodnich ptakd subtyp LPAI A H7N8 bez
priznakd infekce a dhynu. Na farmdch
s krocany ve staté Indiana vyvolal epi-
zoocie. V USA ve staté Iowa cirkulovaly
v komercnich chovech prasat subtypy
A H3N2, A HIN2 (20, 30).

V kvétnu 2016 Cina hlasila WHO konfir-
mované nové humdanni pripady vyvolané
subtypem A H5N6 v provincii Anhui. Osoby
se nakazily na trzisti s zivou drdbezi. U sub-
typu A H5N6 probihal dalSi reasortment
rliznych vnitfnich gend. Doposud u néj
nedoslo k zdsadni potenci transmisibility na
lidi. Dosavadni izolované kmeny zdstdvaji
citlivé na antivirotika.

0d poloviny roku 2016 v oblasti cent-
rélni Ciny a ve Vietnamu cirkuloval subtyp
HPAI A H5N6, ktery vyvolaval u kachen
a kurat rozsahlé epizoocie. Byl zachycen
1 humdanni pfipad A H5N6 v provincii
Sichuan. Fylogeneticka analyza kmene
prokdzala vysoce patogenni komponentu
HA (Cleanage site sequence), kterd je deri-
vovana z asijského kmene A H5N1, 2.3.4 HA
linie (Cina) (6, 14).

V Egypté byl zachycen prvni humdanni pfi-
pad ptaci chripky subtypu A HON2 u 18mé-
sicniho chlapce. Prokdzana expozice na trhu
s drdbezi. Celkem bylo hlaSeno 28 pfipadd
s lehkym prdbéhem. Interhumdnni pfenos
nebyl prokdzan. Virus cirkuluje u driibeze
a vyvoldvd cetné epizoocie (11).

Listopad, prosinec 2016 - celosvétova
cirkulace A H5N6, Cina A H7N9, WHO -
konfirmované humdnni pfipady vyvolané
A H5N6 a AH7N9 (4,6, 11)

Holandsko - cirkulace praseciho viru
AH1IN1(v)

Koncem fijna 2016 byl zachycen 1 humdnni
pripad infekce u chlapce, ktery byl hospitali-
zovan v tézkém stavu. Byla mu poskytnuta
suportivni [écba a aplikovdn oseltamivir. Blizké
kontakty byly monitorovany po dobu 10 dni
s negativnimi vysledky. K nakaze chlapce doslo
na chovné farmé prasat. Izolovany virus byl ne-
typovatelny v rutinni diagnostické laboratori.
Vsechny geny izolovaného viru byly velmi
podobné s euroasijskou linii avian-like
swine influenza A H1N1. Vztah lidskych
a zvirecich virdi se nezménil (5).

Cina (13. prosince 2016)

Cina hlasi WHO 4 pFipady humanni ptaci
chfipky A H7N9 u muz(i ve véku 32-64 let
— expozice viru na trzisti s drlibezi. U vsech

postizenych zaznamenan tézky pribéh infekce.
0d roku 2013 hlaseno celkem 783 humannich
pripadd ptaci chripky vyvolanych A H7N9.
Inkubacni doba od 7 do 10 dn(i. Zaznamendn
i prdbéh s tézkym multiorganovym selhdnim
a Umrtim. Nejvyssi riziko infekce predsta-
vuje virus pro déti a starSi osoby ¢i osoby
s chronickym onemocnénim (14, 30).

USA, New York (22. prosince 2016)

V USA zaznamenana infekce ptaci
chripky A H7N2 u kocek ve zvifecim peco-
vatelském centru. V souvislosti s infekci
kocek vysetfeno 80 % lidskych kontakt(.
VySetfeni osob bylo negativni. VétSina
infekci u kocek méla leh¢i prabéh. Byl za-
znamendn 1 humdnnfi pfipad veterinarniho
pracovnika, ktery provadél odbér vzorkd od
kocek. Infekce méla lehky priibéh (18).

Cina (27. prosince 2016)

V prosinci byl v Hong Kongu zachycen
humanni pfipad ptaci chfipky A H7N7
s fatalnim pribéhem u 75letého muze. Jde

Eant
Atlantic wgme
Flyway

Obr. 1 Migracni cesty divokych ptdki prendsejicich subtypy ptacich HPAI a LPAI virii
Zdroj: http://www.fao.org/avianflu/en/wildlife/img/flyways.gif



o prvni importovany pfipad ptaci chfipky
této zimy po navitévé centralni Ciny (pro-
vincie Guangdong) (19).

Celosvétova cirkulace subtypi ptaci
chipky u divokych ptéaku - listopad
a prosinec 2016

V druhé poloviné roku 2016 pr(ibézné
zaznamenali WHO a OIE cirkulaci subtypd
A H5N1, A H5N2, A H5N6, A H5N8 a A H5N9
u ptaci populace v Asii, Africe a Evropé (9,
10, 21, 22, 23, 24):
A H5N2 - Némecko, Japonsko (2)
A H5N5 - Holandsko (4, 15)
A H5N6 - Jizni Korea
A H5N8 — Madarsko, Svédsko, Indie, Né-
mecko, Svycarsko, Rakousko, Chorvatsko,
Francie, Izrael, Cina, Egypt, Slovensko (1, 8,
12,13, 21, 24, 28)
A H5N9 - Francie (17)
A H7N2 — USA (New York) (16)
A swine H3N2v - Kanada

Celosvétova cirkulace subtypi ptaéi
chfipky u divokych ptéki - leden a tinor
2017

A H5N8 — Ceskd republika, Slovenska repub-
lika, Italie, Slovinsko, Ukrajina (1, 3, 36)

A H5N5 — Némecko (21, 22, 24)

A H7N9 - Cina (34, 37)

A H5N2 - USA (27)

Ceska republika

Prvni pfipady dhynu divokych ptakd
vyvolanych A H5N8 byly hlaseny v prosinci
2016 a ndsledné v priibéhu ledna a dnora
2017. V prvni poloviné tnora (k 10. 2. 2017)
hlaseno celkem 32 ohnisek v celé CR. V prii-
béhu epizoocii bylo utraceno pres 60 tisic
kusd drlibeze. Celkové naklady na likvidaci
drlibeze presdhly 31 milion( korun. K ndkaze
dribeze dochdzi pfi kontaktu s divokymi
ptaky a jejich exkrementy v kontaminova-
ném zevnim prostredi u vodnich zdrojl a ve
vybézich domacich chovd. Kontakt driibeze
s volné zijicimi ptdky lze vyloucit pouze
v zabezpecenych in-door chovech.

V CR byla ohniska ptaéf chfipky zazname-
nana jak u drobnych chovateld dribeze, tak
v chovech produkénich farem. V ohniscich
byl provadén bezprostredni odchyt podezrelé
drlibeZe a jeji utraceni. V okoli vodnich ploch,
vCetné steliva, provadéna zevni dekonta-
minace prostfedi a zabezpeceno ochranné
pasmo 1-3 kilometry. Byl vydan zakaz vyvozu
produktd dribeze a vajicek do zahranidi.
Epizootickd ohniska ptaci chfipky byla zazna-
mendna ve 23 zemich EU (24, 25, 36).
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Obr. 2 Diagnostikované pFipady ptaci chiipky ve vychodnich provinciich Ciny

Zdroj: http://www.sacu.org/maps/provmap.png

V poloviné dnora zachytili kmen A H5N5
v Zoo Liberec u uhynulého ptdka. Genetickd
analyza ukdzala jeho blizkou genetickou
vazbu na HPAI A H5N8 prekurzorovy virus,
ktery byl izolovan v hrani¢ni oblasti mezi
Ruskem a Mongolskem (26, 36).

Némecko

V Némecku doslo od listopadu 2016 do
konce Gnora 2017 k rozvinuti 139 epizootic-
kych ohnisek driibeze vyvolanych subtypem
A H5N8 a A H5N5. Novy subtyp A H5N5 se
pfi probihajicich epizoociich ukazal jako
vysoce patogenni. V zemich EU prozatim
nebyl zachycen a diagnostikovan zadny
humanni pfipad vyvolany reasortantou
A H5N5 a AH5N8 (32, 33).

Diagnostika humannich pfipadi -
souhrnna zprava WHO (20. 12. 2016-16.
1.2017)

WHO byly hlaseny nové pfipady human-
nich infekci vyvolanych subtypem A H7N2,
A H7N9 a A HIN2.

Ptaci chripka vyvolana subtypem
A H7N9 - v tomto obdobf Cina hlasila WHO
110 laboratorné potvrzenych humannich
pfipad(i. Z oblasti centralni Ciny dale hla-
$eno 106 pfipadd a 3 pfipady z Hong Kongu
(30).

K 16. 1. 2017 bylo laboratorné konfir-
movano celkem 918 humannich pfipad(
vyvolanych subtypem A H7N9 a 359

amrti. K ndkaze virem A H7N9 dochdzelo
pri kontaktu s infikovanou dribezi nebo
kontaminovanym prostfedim na trzistich
s Zivou dribezi. Nelze vylou¢it priibézny
narlst dalsich pripadd. Interhumanni
prenos viru nebyl prokdzdn - s vyjimkou
zdravotnickych  pracovnikd. Soucasna
epidemiologickd a virologicka Setfeni nena-
svédcuji o soustavném prenosu této varianty
mezi lidmi. Pravdépodobnost prenosu z ¢lo-
véka na ¢lovéka je nizkd (30, 35, 37).

Ptaci chfipka vyvolana subtypem
A H7N2 - v USA hlasen laboratorné kon-
firmovany 1 humdnni pfipad. Nejpravdé-
podobnéjsim zdrojem nakazy byl dzky kon-
takt s infikovanymi kockami. Pfenos ¢lovéka
z ¢lovéka nebyl prokdzan (18).

Ptaci chfipka vyvolana subtypem
A HIN2 - WHO hlasen 1 laboratorné konfir-
movany huménni pfipad v Ciné. Onemocnéla
7letd divka v provincii Guangdong.
Onemocnéni probéhlo jako mirnd forma (30,
35).

Cinsky dfad WHO v dnoru 2017 hlasil
celkem 304 konfirmovanych humdnnich
pripadd infekci vyvolanych subtypem
A H7N9. Akutni pfipady byly zaznamena-
vany od 13. 12. 2016 do 9. 2. 2017. Celkem
304 pripadd, z toho 86 zen ve véku od 3
do 85 let, medidn véku 58 let. Pripady byly
diagnostikovany v provinciich Jiangsu,
Zhejiang, Guangdong, Anhui, Jiangxi
a v dalSich (Obrazek 2).



V prGbéhu hlaseni bylo potvrzeno 36
pripadd dmrti, 82 bylo diagnostikovanych
jako pneumonie nebo velmi tézké pneu-
monie s respiracnim distresem (48 osob).
V [é¢ebnych zafizenich bylo hospitalizovano
148 pacientd. U 144 hlasenych pripad( byla
zaznamenana pozitivni expozice na trzistich
s zivou driibezi. Dalsich 149 osob bylo cha-
rakterizovano jako ,under-investigation” a 2
clustery po 2 osobdch jako rodinny vyskyt
(22letd matka + jeji 3letd dcera, 44letd Zena
+jeji sestra) (37).

Tento explozivni nardst pneumonii
vyvolanych A H7N9 je oznacovan jako pata
vlna onemocnéni od roku 2013.

Vzhledem k registraci vysokého poctu
onemocnéni navrhlo administrativni cent-
rum ¢inského Gradu WHO klinickou studii 4
typd recentné pripravenych vakcin z reasor-
tant subtyp A H7N9 (koordindtor Beijing
Food and Drug Administration). Vakciny pfi-
pravila Beijing Tiantan Biological Products
Co. Klinické studie byly zahdjeny. Po jejich
ukonceni a komplexnim vyhodnoceni bude
zahajeno registracni fizeni a certifikacni
proces vedouci k produkci vakciny. Centrdlni
organy WHO v Ciné zintenzivnily epidemio-
logickou surveillance epizootického Sifent
subtypu A H7N9, vcetné uzavieni trhd
s zivou drlibezi v jednotlivych oblastech.

Genetické mutace viru A H7N9
(20. 2. 2017)

Cinskému Gfadu WHO byla hlasena prvni
genetickd mutace subtypu A H7N9, u které
je predikovan vys$si epizooticky potencial
pro dribez. Organy WHO byly informovany,
Ze mutace byla nalezena u dvou izoldtd od
nemocnych pacientd v provincii Guangdong.
Izolovany kmen vykazuje vy3si patogenitu
pro drlibez, ale nebyly zaznamendany znamky
vy3si patogenity pro ¢lovéka. Oba pacienti
byli v kontaktu s infikovanou drlbezi.
Dalsich 105 kontakt(i bylo monitorovano
s negativnim vysledkem. Detailni genetickd
studie izolovanych kmen( od lidi bude
provedena pracovniky Chinese Academy of
Sciences (37, 38).

Diskuse

Vétsina humannich pfipadl vyvoland
A H7N9, A H5N1 byla diagnostikovana v Ciné
a Asii. K nakaze doslo po expozici osob s in-
fikovanou dribezi nebo s pfedméty zevniho
prostredi. K prenosu z ¢lovéka na ¢lovéka
dochdzelo pouze sporadicky, v rodinném
prostredi. U subtypu A H5 a A H7 nebyla

prokazana schopnost soustavného interhu-
manniho prenosu. V soucasné dobé hodnoti
WHO pravdépodobnost prenosu z ¢lovéka
na clovéka jako velmi nizkou. Souhrnna
epidemiologickd surveillance nenasvédcuje
pro nabyti schopnosti kontinudlniho Sifeni
ptacich vir(i v lidské populaci.

Obecna preventivni doporuceni (OIE)

V Evropé cirkulovaly u divokych ptak
a dribeze subtypy A H5N8 a A H5N5, vyvo-
ldvaly mnohocetna epizooticka postizeni
driibeze v drobnych domdcich chovech i na
chovnych farmdch drlibeze. Epizooticka oh-
niska byla pribézné likvidovana a provadéna
G¢innd protiepidemicka a izolacné-karan-
ténni opatreni.

WHO i OIE vydavaly priibéznd doporuceni
pro manipulaci se zvifaty v zemich s cirkulaci
patogennich subtyp(. Doporucuje se omezit
pohyb v lokalitdch s epizootickym vyskytem
ptaci chripky a dodrzovdni pfisné osobni
hygieny (30, 31, 32, 33).

Vzhledem k pribéznym mutacim a vytva-
feni novych reasortant klade WHO ddraz na
globalni surveillance s detekci prabéznych
zmén klinickych forem onemocnéni. V pri-
béhu cirkulace ptacich virli dochazi k vytva-
feni novych reasortant. Kazda kombinace H
a N genu vytvafi v prdbéhu cirkulace odlisny
subtyp s rdznou patogenitou.

0d roku 2005 viechny nové izolované
cirkulujici subtypy ptaci chfipky podléhaji
LInternational Health Regulation®. Narodni
staty jsou povinny poskytnout vsechny
nové izolované varianty subtypd k blizsi
identifikaci ,Under WHOS Pandemic
Influenza Preparedness” (PIP). Viry s po-
tencidlem pandemického $iteni se ukladaji
a identifikuji v souladu s Global Influenza
Surveillance and Response System (GISRS).

V Evropé i dalSich svétovych regionech
simultanné cirkuloval v populaci prasat virus
A H1IN1. K ndkaze lidi dochazi pri tzkém
kontaktu s infikovanymi vepfi nebo v kon-
taminovaném zevnim prostredi. Priibéh one-
mocnéni je vétSinou mirny, ale vyskytuji se
i zavazné fatdlni pripady. Pravdépodobnost
sifeni z ¢lovéka na clovéka v populaci je
mala. Nebyl popsan zadny cluster Sifeni
z ¢lovéka na clovéka.

Souhrn

V druhé poloviné roku 2016 v Cing, Asii
i v fadé zemi Evropy probihaly epizoocie
dribeze vyvolané subtypy HPAT A H5N8
a A H5N5. V listopadu a prosinci doslo
celosvétové k explozivnim epizoociim

u dribeze a k naslednému Sifeni v lednu
a Gnoru 2017. Na prelomu roku 2016/2017
byl virus prenesen divokymi ptaky pres Sibif
do Evropy podél pravidelné euroasijsko-af-
rické migracni cesty divokych ptakd (husy,
kachny, labuté, rackové aj.). Priibézné doslo
k rozsireni epizoocii v Némecku, Francii, CR,
Bulharsku, Polsku a Madarsku (+ tfi africké
zemé: Egypt, Tunisko, Nigérie, a také Iran)
jak u drobnych chovateld outdoor dr(ibeze,
tak i v produkénich chovech.

V CR byla prvni ohniska zaznamenana
zacatkem ledna 2017. K 8. 2. 2017 to bylo
celkem 30 ohnisek ptaci chfipky vyvolané
HPAI A H5N8. V lokalité vyskytu — predevsim
u malych chovatel(i — byla zajisténa izolace,
odchyt a utraceni jak divokych ptakd, tak
infikované dribeze. Celkovy pocet utracené
drdbeze presahl 60 000 kusl a naklady
jsou vycisleny v desitkdch miliond korun.
Mista vyskytu byla karantenizovdna, pro-
vedena prostorovd dezinfekce. Byla zfizena
ochranna pasma v okruhu 1-3 kilometr(
a veterindrni sprava zajistovala prdbéznou
epidemiologickou surveillance v mistech
vyskytu.

OIE a WHO doporucily pouze indoor chovy
k vylouc¢eni moznosti kontaktu drdbeze
s divokymi ptaky. Stejna opatreni byla pro-
vadéna v dalsich 23 zemich EU. V poloviné
tnoru bylo v Evropé v pribéhu epizoocii
vyvolanych A H5N8 celkové utraceno vice
nez 18 x 10° kusd driibeze.

Vztah mezi humannimi a animdlnimi
A viry chfipky se nezménil. Riziko pfenosu
téchto subtypl z clovéka na clovéka
z(stava nizké. WHO doporucuje konti-
nudlni globalni surveillance a prdbéznou
sumarizaci virologickych, epidemiologickych
a klinickych zmén spojenych s cirkulujicimi
viry izolovanymi od lidi a zvitat.
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EUROPEAN IMMUNIZATION SCHEDULES

Doporucena imunizacni schéma proti spalnickam
Recommended immunization schedules for measles

Rakousko
Belgie
Bulharsko
Chorvatsko
Kypr

Ceskd republika
Dénsko
Estonsko
Finsko

Francie
Némecko
Recko
Madarsko
Island

Irsko

Itélie

Lotyssko
Lichtenstejnsko

Litva
Lucembursko
Malta
Nizozemsko
Norsko
Polsko
Portugalsko
Rumunsko
Slovensko
Slovinsko
Spanélsko
Svédsko
Velka Britanie
Poznamky:

1. Dvé ddvky nejméné s odstupem 4 tydnu.

2. Prvni ddvka aplikovdna od véku 15 meésicd, druhd ddvka
s odstupem 6-10 mésicti po prvni ddvce.

3. Poddvdna mezi 21. a 25. mésicem Zivota.

4. MMR ockovani od 9 mésict véku pred ndvstévou zemr,
kde se spalnicky vyskytuji endemicky nebo se vyskytuji
epidemie spalnicek. Doporucené dvouddvkové schéma

v 15 mésicich a 4 letech.
5. Pivodni doporucovany vék pro druhou ddvku MMR, ktery

vakcinologie
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trval aZ do roku 2016, byl pro déti starsi 4 let od 1. dubna
2008.

6. Ockovadni muze byt aplikovdno od 6 mésicd véku

v pripadeé cestovani do zahranici. Pokud ockovdni zacind
po 12. mesici véku, jsou doporuceny 2 ddvky (14-18
mésict a 6 let). Docasné doporuceni aplikace spalnickové
vakciny ve 12 meésicich bylo nahrazeno trvalym
doporucenim (12-18 mésic(i). Pokud je MMR aplikovdno
v 6-11 mesicich, dité potrebuje druhou a tieti davku

k dokonceni schématu.

Roky
16 1 18 123 2

7. Aktualizace 28. cervna 2013: Pro detailni popis
doporucent navstivte: http://www.hcsp.fi/explore.cgi/
avisrapportsdomaine?clefr=362

8. Dvé MMR ddvky po mésici, pokud nebylo piedchozi
ockovani; 1 ddvka, pokud dfive byla jiz 1 ddvka aplikovdna.
9. Dvé MMR ddvky celkem pro jedince narozené od roku
1980.

10. Ockovdni od 9 mésicti ve specifickych situacich.

V tomto pripade by druhd davka méla byt aplikovana co
nejdrive v druhém roce Zivota.
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11. Jedna ddvka vakciny proti spalnickam pro osoby ve
véku 18 let a vice pro narozené od r. 1970 bez anamnézy
nebo nejistou anamnézou ockovani ¢i aplikovanou pouze
Jednou ddvkou v détstvi. Pouze MMR vakcina je v Némecku
k dispozici.

12. Dvé ddvky doporuceny pro osoby patfici k specifickjm
povoldnim. Zeny, které jsou séronegativni béhem
tehotenstvi, by mély byt ockovdny dvéma davkami po
porodu.

13. Pouze pro ty, kteii nemaji ockovani v anamnéze.

P

14. Catch-up Zeny, které drive nebyly ockoviny, bez
anamnézy ockovant proti zardénkdm Ci prodélané nemoci.
Doporuceno dvouddvkové schéma.

15. Catch-up pro deti, které neobdrZely MMR v 10 letech
véku (déti narozené pied 31. prosincem 1996). Dalsi ddvka
by méla byt poddna v 19 letech veku.

16. Catch-up program pro déti narozené mezi 1997 a 2003,
které jsou neockované nebo pouze cdstecné ockované proti
spalnickdm.

0Obsah je adaptovdn podle ECDC. Viz: http://ecdc.europa.
eu/en/pages/legalnotice.aspx. Obsah reflektuje stav
k 2017-05-07, 16:05.

[ Vvzeobecné doporucent
[l Doporucent pouze pro specifické skupiny
[ ] Catch-up (napfiklad pokud byly zmekany pedchozi davky)
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Vakciny proti arbovirovym nakazam - soucasna situace a vyhled do budoucna:

1. dil - cCeled' Togaviridae

Vaccines against arboviral infections — current situation and future outlook:

part 1 - Togaviridae

doc. RNDr. Vanda Bostikova, Ph.D.!, Nora Bostikova?, prof. MUDr. Pavel Bostik, Ph.D.*?
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Arbovirovd onemocnéni jsou vyvoldna viry
s celosvétovym rozsifenim, byt v oblastech
s teplym klimatem se vyskytuji castéji.
Mezi arboviry fadime v soucasnosti 597
vird, z nichz zhruba 100 m(ize infikovat
¢lovéka a vice nez 20 z nich plsobi zavaznd
onemocnén.

Nejcasté&ji jde o viry z celedi Togaviridae
(napf. virus Chikungunya, Mayaro, Sindbis,
Ross River nebo Barmah Forest virus),
Flaviviridae (napf. virus Zluté zimnice,
japonské encefalitidy, West Nile virus, virus
encefalitidy Murray Valley, virus encefali-
tidy St. Louis, dengue nebo virus Rocio)
a Bunyaviridae (napf. virus Tahyna, Inkoo,
virus kalifornské encefalitidy, virus LaCrosse,
Jamestown Canyon virus).

K ndkaze prenasece — obvykle hmyziho
vektoru — dochdzi sanim krve na viremickych
zviratech (rezervodry viru) (Obr. 1).

Obr. 1 Identifikace komari v arbovirové laboratori
(Zdroj: digital.vpr.net)

Clovék je v procesu sifenf nakazy obvykle
slepym clankem. Virus do lidského organi-
smu pronikd sacim dstrojim infikovaného
hmyzu. Ojedinéle je mozny jiny zplsob
prenosu, a to alimentdrni (pozitim mléka
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Obr. 2 Tkéné, ve kterych perzistuji RNA viry (Zdroj: sciencedirect.com)

infikovanych zvitat) nebo vdechnutim
kontaminovaného aerosolu.

Vétsina onemocnéni probihd asympto-
maticky nebo pouze jako lehké chripkovité
onemocnéni. Vyraznéjsi pomnozeni viru ve
vnimavych tkdnich viak mdze vést k zdvaz-
nym poskozenim mozku, kloubd nebo k he-
mokoagulaci. Schéma na obrazku 2 velmi
dobre ukazuje cilové tkané v lidském téle,
ve kterych perzistuji viry vybranych celedi.

V prvnim dile textu o arbovirovych

nakazach se blize podivejme na celed

Togaviridae. Spadd do ni 22 vir(i prendsenych
komary, 8 z nich zp(lisobuje lidskd onemoc-
néni podobnd dengue. Tito zastupci jsou

organizovdni ve dvou rodech Alphavirus
a Rubivirus (1, 2).

Rod Alphavirus je tvoren malymi (60-65
nm) obalenymi sférickymi viry s pozitivni
sSRNA (ss-single strain, jednoretézcova
RNA). Do této skupiny spada virus vychodo-
americké encefalomyelitidy koni (Eastern
Equine Encephalitis, EEE), poprvé izolovany
v 70. letech 20. stoleti v USA (Obr. 3).

Subtyp I endemicky se vyskytujici
v Severni Americe a karibské oblasti infikuje
lidskou populaci. Dalsi tfi subtypy byly izolo-
vany z kont, opic, bazantd, hlodavcd, ptaka ¢i
vacnatcd. Inkubacni doba u lidi se pohybuje
od 1 do 10 dnd. Pacienti typicky trpi silngmi



Obr. 3 EEE virus (Zdroj: cdc.gov)

bolestmi hlavy, horeckami, bolestmi svald,
zvraci, maji stfevni potize. Posléze dochdzi
k dezorientaci, zdchvatdm a pacient upada
do kématu. Humdnni infekce jsou sice
pomérné vzacné, nicméné kazdy priblizné
treti nemocny umirg, a to obvykle druhy az
desaty den po objeveni se prvnich symptomi
onemocnéni. Pfezivsi asto trpi mentdlnimi
a psychickymi poruchami, vCetné paralyzy
¢i dysfunkce kranialnich nerva. Dalsi vysoké
procento pacientd umira nékolik mdlo let
po prodélani tohoto onemocnéni, a to na
tézké dlouhodobé ndsledky. Spojené stdty
uddvaji mezi 5-10 pfipady humdnniho one-
mocnéni ro¢né (typicky na Floridé, v Georgii,
Massachusetts a New Jersey). Nejvnimavéjsi
skupinou jsou lidé nad 50 let a déti pod
15 let véku. Diagnostika protilatek EEE
se provddi z krve, materidlu lumbalnich
punkci, v posledni dobé i z vytéru dutiny
Ustn{ (obvykle se jednd o IgM capture ELISA
a IgG ELISA testy). Izolace viru z klinického
materidlu je nesmirné obtiznd a bézné se
neprovadi.

Do soucasnosti nejsou k dispozici spe-
cifickd antivirotika. Obvykle jsou pacienti
udrzovani na podplrné terapii, podpore
dychani, je zajisténa hydratace a snaha
zabranit rozvoji jinych infekci. V tuto chvili
opatreni proti komar(im coby vektorlim
onemocnéni (3, 4).

Idedlni ochranou je ockovani. Proti EEE
viru je sice k dispozici nelicencovana ocko-
vaci latka, ale pouze v limitovaném mnoz-
stvi, a to v ramci the Special Immunization
Program of USAMRIID (United States Army

Medical Research Institute of Infectious
Diseases) (Ft. Detrick, Frederick, MD, USA),
pro laboratorni a vyzkumné pracovniky
(Obr. 6). Tato vojenska instituce disponuje
experimentdlnimi vakcinami i pro zdpado-
americkou encefalitidu koni zplsobenou
Western Equine Encephalomyelitis virem
(WEE), kterou se budeme zabyvat v nasle-
dujicich odstavcich. Vzhledem k faktu, ze se
jedna o experimentalni ockovacf latky, plati
zde vysoce specificky rezim jejich aplikace.
Ockovaci latky jsou efektivni, vyvoldvaji
odpovidajici imunitni odpovéd lidského
organismu a vedlejsi Gcinky vakcinace se
pohybuji v akceptovatelnych parametrech.
Pokud dojde k situaci, kdy je trfeba vakcinu
aplikovat, je nutné zvazit konkrétni pripady
a rizika.

Vyvoj vakcin specificky proti vysoce
infekcnim biologickym agens, které patfi
v systému biologické ochrany BSL (Biosafety
Level System) do nejvyssich skupin (3 a 4),
je nesmirné narocnou zdalezitosti. Schéma
laboratofi BSL3 a BSL4 ukazuje obrazek 4.
Jednim z mist, kde jsou k takovému vyzkumu
vybaveni, je prdvé zmifiovany vojensky vy-
zkumny dstav USAMRIID, zalozeny jiz v roce
1969.

Jeho zdkladnim poslanim je obrana proti
biologickym zbranim, bioterorismu stejné
jako vyzkum infekénich nemoci i agens je
zpusobujicich a ochrana obyvatelstva proti
nim. S tim jde ruku v ruce vyzkum a vyvoj
terapii, vakcin a diagnostickych pristup(i —
z tohoto vyzkumu benefituje jak vojenskd,
tak civilni slozka obyvatelstva, protoze

Set-up of Blosafety
laboratories

Obr. 4 BSL3 a BSL4 systém laboratori

informace jsou uvolfiovdny a predavdny.
Uspéchy byly v priibéhu existence tstavu
zaznamendny na poli vyzkumu vakcin proti
antraxu, botulismu, moru, hemoragickym
horeckdam Ebola a Marburg, hantaviriim,
stejné jako ricinovému toxinu nebo agens —
Staphylococcal enteretoxin B (7, 8, 14).

Do stejného rodu vird jako EEE virus patfi,
jak jiz bylo zminéno, virus zapadoamerické
encefalitidy koni, znamy jiz od roku 1935,
kdy byl poprvé izolovan z koné uhynulého
na encefalitidu. Nenf jisté bez zajimavosti,
Ze tento virus byl prvni arbovirovou ndkazou,
kterd byla v USA kdy prokdzana. Virus je
typicky pro oblasti Severni, Stfedni a Jizni
Ameriky a jeho vektorem jsou komdri rodd
Culex, Aedes, Culiseta a Anopheles. Mezi
dosud znamé hostitele patfi kdn, clovék,
hlodavci, ptdci, hadi a zaby. Obrazek 5 shr-
nuje Zivotni cyklus pro EEE, WEE. U ¢lovéka
vyvoldvd encefalitidu a horecky s letalitou
okolo 20 %.

V roce 1962 pak probéhla v Kolumbii a ve
Venezuele jak mezi lidmi, tak mezi konmi
velkd epidemie vyvoland dal$im virem, a to
venezuelska encefalomyelitida koni.
Epidemie se objevila po extrémné silném
obdobi destl, coZz maximalné vyhovovalo
zivotnimu cyklu komdrd, ktefi funguji jako
virovy vektor. Jednd se opét o virus rodu
Alphavirus a je rozsiten v centrdlni a Jizni
Americe, najdeme ho v Mexiku a na Floridé.
Hlavnim vektorem je Culex protesi, dalsimi
vektory jsou Aedes serratus, Cx. nigripalpus,
Cx. taeniopus, Cx. vomerifer, Cx. Virgultus.
Virus byl izolovan z divokych hlodavci

(Zdroj: sites.google.com/site/bioterrorbible/BI0O-LABS/Biosafety-Level-4)
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Obr. 5 Zivotni cyklus viri - EEE, WEE (kresba Nora Bostikovd)

rodu Oryzomys, Zygodontomys a Heteromys,
krysy Sigmodon hispidus a Proechymis
semispinosus a nékterych ptakd. U ¢lovéka
virus vyvoldva opét horecnaté stavy a en-
cefalitidu. Mame zase k dispozici pouze
experimentdlni nelicencovanou vakcinu,
a to prostrednictvim USAMRIIDu. Jednd se
o kandidatni vakcinacni kmen V3526.

V dnoru letoSniho roku (2017) byla
vydana zprdva o povoleni a zahajenf pre-
klinického testovani kandidatni virové vak-
ciny V3526 (VEE3526,VEE IA/B V3526, VEE
Vaccine) aplikantd USAMRIID a University
of North Carolina at Chapel Hill, ve spo-
lupraci s farmaceutickou firmou DynPort
Vaccine Company a Northwest Kinetics.
Zahajuje se studie faze II (prevence
encefalomyelitidy) - testovani vakciny na
dobrovolnicich.

£ 4 B e

Obr. 6 USAMRIID (Zdroj: historycommons.org)
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Virovy kmen V3526 je atenuovany kmen
VEE, ktery byl vytvofen z virulentniho
parenterdlniho (rodicovského) kmene
zavedenim dvou mutacénich mist. Prvni
mutace je deleci, ktera zplisobuje, Ze virus
neni zivotaschopny, a druhd mutace ob-
novuje zivotaschopnost viru bez obnoveni
patogennich vlastnosti parenterdlniho
viru. NejvétSim problémem pfi konstrukci
V3526 bylo zajisténi stability dele¢ni mu-
tace a zajisténi nemoznosti, aby konstrukt
revertoval zpét do divoké formy (wild type)
viru. To se podafilo, v porovndni s dfive kan-
didatnim kmenem TC83 (neni ddle uvazovan
jako mozny zdroj kandidatni vakciny) je
V3526 méné virulentni, ale je stoprocentné
bezpecny (4-6, 14).

Nejznaméjsim virem rodu Alphavirus
je virus Chikungunya. Sv(ij nazev dostal

—
—
—

z lokdlniho domorodého jazyka Kimakonde
(jazyk, kterym se hovofi v oblasti jihovy-
chodnf Tanzanie a severniho Mosambiku),
kdy dany vyraz popisuje pozici nemocného
zkfiveného bolesti kloubl. Poprvé byl
tento virus izolovdn jiz v roce 1956, a to
z lidského pacienta.

Virus ma dva cykly: sylvaticky, probihajici
mezi opicemi a stromovymi komary Aedes
africanus, Ae. furcifer, Ae. taylori, a urbannf,
zahrnujici ¢lovéka a synantropni komary
Ae. aegypti, Ae. albopictus a Culex pipiens
fatigans. V Asii probihaji tyto epidemie
v cyklu mezi ¢lovékem a komary. Clovék
slouzi jako jediny hostitel a amplifikator
viru. Vétsina epidemii se vyskytne béhem
obdobf destl a polevi béhem obdobi sucha.

Tento virus pochazi plvodné z Afriky,
hojné se vyskytuje v Asii.

U lidi zpdsobuje horecku Chikungunya
provdzenou bolestmi hlavy, kloubf, svald
a exantémem (Obr. 7 a 8).

Inkubacni doba se pohybuje mezi 2-4
dny. Nemoc je charakteristickd ndahlym
nastupem horecky trvajici 3-7 dni, bolestmi
hlavy, slabosti, artritidou, bolestmi svall
a zad. Vyrazka se vyskytne asi u poloviny
pripadd. Néktefi pacienti trpi bolestmi
kloub mésice i roky po uzdraveni.

Velka epidemie probéhla v roce 2006 na
ostrové Réunion. Ze 775 000 obyvatel se
nakazilo 244 000 a 205 pacient nemoci
podlehlo. Epidemie udefila zcela neocekd-
vané a vyznacovala se i dosud nevidénymi
projevy  neurologickymi, atypického
exantému, vyskytla se Zloutenka a byly za-
chyceny neonatdlni infekce. Atypickd byla
i sama lokalita vyskytu viru v této zemi.

V roce 2014 potvrdila 4 pfipady to-
hoto onemocnéni Francie, a to v ramci
lokdlné infikovanych obyvatel — v oblasti
Montpellier. Pozdé&ji, v roce 2014, probéhla
epidemie v oblasti pacifickych ostrov(.

Béhem roku 2015 Svétovd zdravotnicka
organizace informovala o malych epide-
miich, které se objevily ve mésté Dakar,
v Senegalu a ve staté Pandzab, v Indii. PAHO,
tj. Pan American Health Organization in-
formovala o vice neZ pdlmilionu (693 489)
suspektnich pfipad onemocnéni na Gzemi
americkych kontinentl, z nichz 37 480
bylo laboratorné potvrzeno. Nejvyssi po-
Cet suspektnich pfipadd byl zaznamendn
v Kolumbii (356 079).

V roce 2016 se situace vyvijela méné
dramaticky, doslo zhruba k pétindsob-
nému poklesu poctu suspektnich infekci.
Nicméné i tak je Chikungunya velkym
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Obr. 7 Exantém u pacienta s Chikungunya (zdroj: wikimedia)
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Obr. 8 Ruce pacienta s Chikungunya (Zdroj: consultqd.clevelandclinic.org)

problémem, v soucasné dobé obzvlasté
v Argentiné (9-11).

Jisté neni bez zajimavosti zachyceni
prvniho konfirmovaného pfipadu tohoto
onemocnéni v Ceské republice. Dr. Zelend
a kolektiv autor(i referuji ve své publikaci
z roku 2006 o importované nakaze prokazané
u 43leté Cesky, kterd onemocnéla v ddisledku
pobytu na ostrové Mauritius v obdobi epide-
mie Chikungunyi. Zena méla typicky priibéh
onemocnéni a plné se uzdravila. Laboratorni
prikaz provedeny v Narodni laboratofi pro

arboviry v Ostravé vyuzil sérologickou
metodiku a komplement fixacni reakci (10).

Experimentdlni nelicencovanou vakcinou
opét disponuje americky USAMRIID, jedna
se o0 vakcinacni kmen 181/25.

Vyse diskutovanému viru je blizce pfi-
buzny africky virus 0'nyong-nyong (Obr. 9).
Jeho hlavnim vektorem je Anopheles
gambiae a An. funestus. Hostiteli viru jsou
primdti a netopyri, vyjimecné ptéci. Virus
vyvolava horecku s bolestmi hlavy, kloubd,
svalll a vyrazkou. Letalita je nizka.

Velmi vyznamnd byla epidemie, kterd
probéhla v letech 1951-1961, a to v Ugande,
Keni, Tanzanii, postupné zasahla také Zaire,
Malawi a Mosambik a infikovala pres dva
miliony lidi (bez obéti na Zivotech) (12).

V neddvné dobé na sebe upozornil dalsi,
vefejnosti jen minimalné zndmy Sindbis
virus (Obr. 10). Poprvé byl izolovén jiz v roce
1955 v egyptské vesnici Sindbis. V roce 1971
byl zachycen na Slovensku — byl pfitomen
v jatrech tazného ptédka rdkosnika obecného
(¢eled pénicoviti). V Ceské republice byly
dosud detekovany pouze protilatky u savcl
luznich ekosystém( Moravy. Virus je k nam
pravdépodobné zavlékdn taznymi ptaky a ti
jsou nakazeni pfes vektory — komdry rodu
Culex. Onemocnénfi u lidf se projevuje 3 az
4dennimi  hore¢natymi stavy, (pornymi
bolestmi hlavy a pohybového Ustroji, véetné
mirné Zloutenky a exantémem lokalizovanym
na hrudniku a konéetinach. Unava miize po-
sléze u pacient(i pretrvdvat od nékolika tydnd
az po mésice. V nékterych pripadech se mlize
rozvinout i chronicka artritida. V sou¢asnosti
se s timto virem potyka Svédska populace.
Studie poukazuji na Sestindsobny vzestup
protilatek proti Sindbis viru v této skandi-
ndvské populaci béhem poslednich triceti let.
Navic panuje domnénka, Ze celkova data jsou
silné podhodnocena. Kromé severni Evropy
jsou zndma onemocnéni z oblasti severni
Afriky stejné jako z Ugandy (13).

V pfistim cisle Vakcinologie budeme
v rubrice Novinek pokracovat virovou
Celedi Flaviviridae. Zavérecné zamysleni
nad arbovirovymi nakazami jak z hlediska

ke

Obr. 10 Schéma Sindbis viru (kresba N. Bostikova)
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celosvétového, tak ¢eského ponechavame
na zavér celého pojedndni.
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Na otazky odpovidal a ¢clanek pripravil prof. MUDr. Roman Prymula. CSc., Ph.D.,
predseda Ceské vakcinologické spole¢nosti

Vakcinologie 2017;11(1): 102

Odpovédi na dotazy maji povahu nezdvislého vyjadreni odbornika na vakcinaci a nemaji charakter zavaznych doporuceni pro vSechny
pripady. Snahou vsech, ktefi se vénuji této problematice, je pokusit se zdvazné postupy vypracovat a v mnoha pfipadech je mozné
jiz tyto postupy najit v doporuenich Narodni imunizaéni komise CR nebo Ceské vakcinologické spolecnosti CLS JEP. Odpovédi na
konkrétni dotazy mohou byt pro vds predevsim voditkem pro feseni obdobnych situaci v praxi, je ale nutné vzdy respektovat souvislosti

a okolnosti konkrétné resenych situaci.

Chlapec, narozen 6. 2. 2014 (v dobé
dotazu vék 2 roky a 9 mésicii), ma apliko-
van pouze Synflorix ve schématu 3 davky
(12.5.2014, 9. 6. 2014, 5. 1. 2015), pro
prematuritu nebyla zahdjena vakcinace
hexavakcinou. Jak mam nyni postupovat?

Aplikoval bych ihned ¢i co mozna nejdrive
1. davku Infanrix Hexa, za 2 mésice 2. davku
Infanrix Hexa, za 1 mésic po 2. davce 1x
Priorix a za 6 mésic(i poté 1 davku Boostrix-
IPV. V Sesti letech potom 2. ddvku Priorix.
Toto schéma by mélo byt zcela dostatecné.
Ddle je mozno pokracovat jiz standardnim
zplGsobem podle platného ockovaciho
kalenddre.

Chlapec, narozeny 1. 9. 2015
v Némecku (v dobé dotazu vék 1 rok 2
mésice), kde viibec nebyl ockovan. Jaky
zvolit ockovaci plan?

Je treba urychlené naockovat zakladni
schéma, otdzkou ovsem je, jestli rodice
budou souhlasit. V Némecku je ockovdni
dobrovolné, a to mohlo modifikovat vztah
rodicd k ockovani. Zahajil bych 1. davkou
Infanrix Hexa a Synflorix (nebo Prevenar
13), za 2 mésice bych aplikoval 2. davku
Infanrix Hexa a Synflorix (nebo Prevenar
13), v 18 mésicich 1. davku Priorix, ve 20.
mésici booster Infanrix Hexa a Synflorix
(nebo Prevenar 13), v Sesti letech potom 2.
davku Priorix.

Chlapec, narozen 15. 12. 2005, ockovan
fadné v terminu. VySetren na imunologii,
kde jako vedlejsi ndlez zjisténa nizka
hladina protilatek proti parotitidé.
Imunolog doporucuje preockovani.
Chlapec ma Trivivac 11. 4. 2007 a 23. 10.
2007. Staci podat jednu davku Priorixu?

V posledni dobé se setkavdme s tim, ze
v fadé pripadd jiz v 8. roce zivota nejsou
dostatecné protilatky prdvé proti paroti-
tidé, a to je jednim z dlvod( cirkulujicich
epidemii. Je nasi snahou posunout druhou
davku do vyssiho véku (5 az 6 let), abychom
pravé ochranili i vyssi vékové skupiny déti.
Opakované se diskutuje, jestli neni nutné
predstavit dals$i ddvku, nékdy kolem 18 let
véku. Podani jedné davky vakciny Priorix
je tedy nepochybné spravnym postupem
a jedna ddvka staci.

Dité, narozené 1. 7. 2014, je sledovano
pro alergii na BKM. Anafylakticka reakce
na BKM v anamnéze, v lété polinotické
potiZze, laboratorné pretrvavaji vysoké
hladiny IgE (kasein). Doposud ockovan:
4 davky Infanrix Hexa, 3 davky Prevenar
13. VSe probéhlo bez komplikaci. Jak
postupovat s ockovanim vakcinou Priorix?

Alergie na BKM neni kontraindikaci
ockovani proti spalnickam, zardénkam
a priusnicim (MMR). Vakcina obsahuje pouze
laktézu. Proto je mozno ockovat. Aplikoval
bych jednu ddvku vakciny Priorix a druhou
az v predskolnim véku.

Dité narozené 22. 9. 2015 s vrozenou
srdecni vadou, 1. 10. 2015 - operace.
Synagis - 5 davek. Jaro 2015 opakované
otitidy, 6/2016 - tympanostomie obou-
stranné. 1. davka Infanrix Hexa 22. 7.
2016, 2. davka 30. 8. 2016. Na podzim
recidivujici KHCD. Podat 3. davku Infanrix
Hexa v nejblizsim mozném terminu, nebo
postacuje schéma 2+1 a podat co nejdrive
vakcinu proti pneumokokiim?

Schéma 2+1 v tomto pfipadé postacuje.
Ockovéni proti pneumokok(m jisté aplikovat

m(izete, ale spiSe jako prevenci invazivniho
onemocnéni. Mam obavu, Ze jeho G¢innost
proti opakovanym otitidam jiz bude miziva.
U téchto jedincli uz se zpravidla vytvorila
masivni kolonizace a biofilmy, které ani
ockovanim Gplné uspokojivé ovlivnit nelze.

Dité narozené v tnoru 2012 bylo o¢-
kovano na vyslovné piani rodict jen proti
tetanu. V roce 2014 prodélalo pertusi
a nyni v roce 2016 parotitidu. Rodice
az nyni projevili prani dité doockovat.
Prosim o radu, jak nejlépe dité doockovat.

Toto je az ucebnicovy pripad, kam
odmitdni ockovani vede. TFi davky tetanu
komplikuji dals$i kombinace pro doocko-
vani. Moznosti neni mnoho. Doporucuji
2 davky Boostrix Polio s odstupem 2 mésic(.
Mezi nimi 1 davku Priorix. Za 6 mésicl po
druhé davce (Boostrix Polio) Imovax Polio.
Hepatitidu B je mozno doockovat 3davkovym
schématem v 12 letech. Riziko Haemophilus
influenzae B je jiz v tomto véku nizké a lepsi
nez 2ddvkové schéma u difterie vzhledem
k aplikovanému tetanu nevymyslime.

Mam v péci dité ve véku 25 mésicd,
které v CR obdrzelo ockovani Hexacimou
ve 2., 3. a 4. mésici, v ciziné v 17 mésicich
jako 4. davku pouze Pentaxim. Mam za to,
Ze bych mél podat booster Engerix B, jinak
by dlouhodoba ochrana proti HepB nebyla
zajisténa a vlastné by dité ani nemohlo do
MS. Je to spravny nazor?

Ano. Obecné bychom fekli, ze booster
v 25 mésicich je pozdé, aviak ve Velké Britanii
se nyni zavadi ockovani proti hepatitidé
B, kdy po dvodnich 3 davkach je booster
podan az ve 3 letech. Vase schéma je tedy
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*Kombinovana vakcina Setfici pocet vpichd i antigenni zatéZ diky aceluldmi pertusové slozce.

Bezpecnost a Ucinnost vakciny Infanrix hexa™ u déti starsich 36 mésic(i nebyla stanovena.
Podobné jako u jinych vakcin nemusi byt u viech ockovanych jedinch vyvoldna ochrannd imunitni odpovéd.

Zkraceny souhrn Gdajii o pFipravku

Nazev pripravku: Infanrix hexa, prasek a suspenze pro injekcni suspenzi. Vakcina proti difterii (D), tetanu (T), pertusi (acelulari komponenta) (Pa), hepatitidé B (TDNA) (HBV), poliomyelitidg (inaktivovand) (IPV) a konjugovana vakcina proti Haemophilus
influenzae typu b (Hib), (adsorbovand). Kvalitativni a kvantitativni sloZeni: Po rekonstituci jedna davka (0,5 ml) obsahuje: Diphtheriae anatoxinum ne méng nez 30 mezindrodnich jednotek (IU), tetani anatoxinum ne méné nez 40 mezindrodnich jednotek
(IU)", pertussis anatoxinum 25 mikrogram, haemagglutininum filamentosum 25 mikrogramd', pertactinum 8 mikrogramd', antigenum tegiminis hepatitidis B 10 mikrogramd®®, virus poliomyelitis (inaktivovany)* typus 1 (kmen Mahoney) 40 D jednotek antigenu,
typus 2 (kmen MEF-1) 8 D jednotek antigenu, typus 3 (kmen Saukett) 32 D jednotek antigenu, Haemaphilus influenzae typus b polysaccharidum 10 mikrogrami (polyribosylribitoli phosphas) conjugata cum tetani anatoxinum jako nosnym proteinem pfiblizng
25 mikrogrami®, 1 adsorbovano na hydroxid hiinity, hydratovany (AI(OH)3) 0,5 miligrami AI3+ 2 vyrobeno rekombinantni DNA technologii na kultufe kvasinkovjch bungk (Saccharomyces cerevisiag), 3 adsorbovano na fosforecnan hiinity (AIP04) 0,32 miligrami
A3+, 4 pomnozeno na VERO burikach. Tato vakcina miiZe obsahovat stopy formaldehydu, neomycinu a polymyxinu, které se pouzivaji v pribghu vyrobniho procesu Indikace: Infanrix hexa je urcen pro zakladni ogkovani a preockovéni déti proti difterii, tetanu,
pertusi, hepatitidé B, poliomyelitidé a onemocnénim zpisobenym Hagmophilus influenzae typu b. Davkevani a zpiisob podani: Zakladni ockovaci schéma spotiva v podani dvou nebo t7 davek (0,5 ml), které maji byt podany v souladu s oficidlnimi doporucenimi.
3davky: Preockovani je nutné, mezi jednotlivymi ddvkami zkladniho otkovéni ma byt zachovan interval nejméné 1 mésic. PreoSkovani md byt provedeno nejdfive 6 mésicd po posledni ddvce zakladniho otkovéni a nejlépe pred dovrsenim véku 18 mésicd. 2 davky:
Preockovani je nutné, mezi jednotlivymi davkami zakladniho ockovani md byt zachovan interval nejméné 2 mésice. Preotkovani ma byt provedeno nejdfive 6 mésict po posledni davce zakladniho ockovani a nejlépe mezi 11. a 13. mésicem véku. Predtasné narozeni
kojenci, nejméné po 24 tydnech t8hotenstvi: 3 dévky, pfeotkovani je nutné, mezi jednotlivymi ddvkami zakladniho ockovani mé byt zachovén interval nejméné 1 mésic. Preotkovani md byt provedeno nejdfive 6 mésic po posledni dévee zakladniho ockovani a nejlépe
pred dovrSenim véku 18 mésic. Bezpetnost a ttinnost vakeiny Infanrix hexa u déti starsich 36 mésicd nebyly stanoveny. Infanrix hexa je urGen k hluboké intramuskuldrnf aplikaci. Dal$i dévky je vhodné poddvat vzdy do jiného mista, neZ byla poddna predchozi dévka.
Kontraindikace: Hypersenzitivita na 6ivé latky nebo na jakekoliv pomocné latky nebo na formaldehyd, neomycin a polymyxin. Hypersenzitivita po predchozi aplikaci vakein proti difterii, tetanu, pertusi, hepatitidé B, poliomyelitidé nebo Hib. Infanrix hexa je kontrain-
dikovan u déti, u nichZ se do sedmi dnii po predchozim okovéni vakeinou obsahujicf pertusovou slozku vyskytla encefalopatie nezndmé etiologie. V takovych pfipadech se musi otkovani proti pertusi prerusit a ddle se ockuje jen vakcinami proti difterii, tetanu, hepatitidg
B, poliomyelitidé a Hib. Podobné jako u jinych vakein i aplikace vakciny Infanrix hexa musi byt odlozena u osob trpicich véznym akutnim horegnatym onemocnénim. Pritomnost slabé infekce v3ak neni povaZovana za kontraindikaci. Zviastni upozorneéni: Jestlize
dojde v casové souvislosti s aplikaci vakciny obsahujici pertusovou slozku k nékteré z dle popsanych reakef, je nutné fadné zvéit podani dalsich davek vakein, které pertusovou slozku obsahuji: Teplota > 40,0 °C béhem 48 hodin po ockovani s neprokdzanou jinou
souvislosti, kolaps nebo Sokovy stav (hypotonicko-hyporeaktivni epizoda) béhem 48 hodin po otkovani, trvaly neutisitelny plaG trvajici > 3 hodiny béhem 48 hodin po otkovani, kiece s horeckou nebo bez ni béhem prunich 3 dni po ockovani. Za uréitych podminek,
napfiklad v pripadg vysokeho viiskytu davivého kasle, viak otekdvany pfinos imunizace prevazi moznd rizika. Podobné jako u jiného otkovéni by se mél peglivé zvZit prospéch a riziko imunizace vakcinou Infanrix hexa nebo jeji odklad u kojenct nebo u déti trpicich
nastupem nové ataky nebo progresi zavazné neurologicke poruchy. Stejné jako u jinych injekcnich vakcin musi byt i po aplikaci této vakciny pro pfipad rozvoje anafylaktického Soku okamité k dispozici odpovidajici Iékarska péce a dohled. Nemocnym s trombocytopenii
a s poruchami srdzlivosti krve must byt vakcina Infanrix hexa aplikovana se zvySenou opatrnosti, nebot po intramuskuldrnim podéni méZe dojit ke krvéceni. Nepodévejte vakcinu Infanrix hexa intravaskuldrné nebo intradermaing. Podobné jako u jinych vakcin, nemusi
byt uvsech otkovanych jedincd vyvoldna ochrannd imunitni odpovéd. Interakee s jinymi I€€ivymi pripravky a jiné formy interakee: Vakcina Infanrix hexa miZe byt poddvéna soucasné s pneumokokovou konjugovanou vakeinou (PCV7, PCV10, PCV13),
s konjugovanou vakeiou proti meningokaktm séroskupiny C (konjugdty CRM. , a TT), s konjugovanou vakeinou proti meningokokdm séroskupin A, G, W-135-a Y (konjugdt TT), s perordin vakcinou proti rotavirtm a vakcinou proti spalnickam, priusnioim, zardénkdm
a planym nestovicim (MMRV). Téhotenstvi a kojeni: Udaje nejsou k dispozici. NeZadoue Géinky: Podobné jako u DTPa vakcin a kombinovanych vakcin obsahujicich DTPa byla po posilovaci dévce vakeiny Infanrix hexa pozorovéna vyssi mistni reaktogenita
ahorecka neZ po zkladnim otkovani. Nize uvedeny bezpeSnostni profil nezadoucich Gginkil je zaloZen na idajich ziskanych v klinickych studifch (tidaje od vice neZ 16 000 jedincd) a v pribghu postmarketingového sledovani. Velmi Gasté (= 1/10) a gasté (> 1/100,
<1/10) nezadoucf tcinky: nechutenstvi, neobvykld plactivost, podrazdenost, neklid, horecka = 38 °C, lokdlni otok v misté vpichu (< 50 mm), inava, bolest, zarudnuti, nervozita, prijem, zvraceni, horetka > 39°C, reakce v mist vpichu, véetng indurace, lokdlni
otok v misté vpichu (> 50 mm). U déti ockovanych v ramei zakladni imunizace vakcinami obsahujicimi acelulari pertusovou slozku je po preotkovani pravdépodobngjsi vyiskyt otoki ve srovnani s détmi ockovanymi celobunécnymi vakcinami. Tyto reakce odezni
primérné za 4 dny. Vakeina Infanrix hexa byla ve studiich zakladniho ogkovani podéna vice neZ 1000 predtasné narozenym kojencim (narozenym po 24 a7 36 tydnech tehotenstvi) a vice neZ 200 predtasné narozenym détem jako preockovani ve druhém roce Zivota.
Ve srovndvacich klinickych studiich byl pozorovan podobny vyskyt pfiznakii u predcasng narozenych i donosenyeh déti.. Inkompatibility: Infanrix hexa nesmi byt misen s Zadnymi dalsimi [égivjmi pripravky. Doba pouZitelnosti: 3 roky. Zviastni opatFeni pro
uchovavani: Uchovavejte v chladnizce (2 °C - 8 °C). Chrafite pied mrazem. Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pipravek chrangn ped svétiem. Po rekonstituci se doporucuje pouit vakeinu inned. DrZitel rozhodnuti o registraci: GlaxoSmithKline Biolo-
gicals s.a. Rue de | “Institut 89. B-1330 Rixensart, Belgie. Registraéni islo(a): EU/1/00/152/001-008, EU/1/00/152/019-021. Datum prvni registrace/prodlouZeni registrace: 23. 10. 2000/31.8. 2010. Datum revize textu: 15.9.2016.
L6k je vazan na lékarsky predpis. Pripravek je hrazen z prostfedk(i verejného zdravotniho pojisténi. Pripravek aplikuje I€kaF intramuskulari injeke. Pred predepsanim I6ku se prosim seznamte s tplnou informac o pfipravku, kterou najdete v Souhrmu tidaj o pFipravku
na; www.gskkompendium.cz nebo s obratte na spolecnost GlaxoSmithKline, s.r.0., Hvézdova 1734/ 2¢, 140 00 Praha 4; e-mail: cz.info@gsk.com; www.gsk cz. Pripadné nezadouci icinky prosim hlaste také na cz.safety@gsk.com. Verze SPC platnd ke dni 2. 1. 2017.

Reference: SPC Infanrix hexa™, vyhlaska 537/2006 Sh. . .
afp
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Prehodnotte ochranu
proti pneumokokum

PNEUMOKOKOVA MENINGITIDA

 ZANET §  PNEUMONIE
STREDNIHO UCHA

Synflorix™ je vakcina, ktera pomaha chranit pred zavaznymi
pneumokokovymi onemocnénimi vyvolanymi vakcinacnimi
sérotypy a sérotypem 19A." (\\ [/)

4™ Synflorix”

Asociace inovativniho _Pneumokokova polysacharidova
farmaceutickeho pramyslu konjugovana vakcina (adsorbovana)

V bézné praxi nemusi vakcina garantovat vysledky dosazené v klinickych studiich.

Reference: 1. SPC Synflorix 9/2016. 2. Synflorix je piné hrazen z veejného zdravotniho pojiStént pro déti, které spiiuf podminky dané zakonem €. 48/1997 Sb,, v platném znént.

Zkraceny souhrn tdajii o pFipravku. Nazev pipravku: Synflorix injekini suspenze v pedplnéné injekiini stiikatce. Synflorix injekgni suspenze. Synflorix injek@ni suspenze ve viceddvkovém baleni. Pneumokokova polysacharidové konjugovand vakcina
(adsorbovand). SloZeni: 1 davka (0,5 ml) obsahuje pneumococcale polysaccharidum serotypus 1 (1 pg), 4 (3 pg), 5 (1 pg), 68 (1 ug), 7F (1 pg), 9V (1 pg), 14 (1 pg) a 23 (1 ug) konjugované na protein D (odvozeny z kmen(i netypovatelného Haemophilus
influenzas) jako proteinovy' nosic (3-16 pg), 18C (3 yig) konjugovany natetanicky toxoid jako proteinovy nosic (5 -10 pg) a 19F (3 ig) konjugovany na diftericky toxoid jako proteinovy nosic (3 - 6 pg) - adsorbovano na fosforegnan hlinity (0,5 mg AI*").
Terapeutické indikace: Aktivni imunizace proti invazivnim onemocnénim, pneumonii a akutn otitis media zplsobenym sérotypy Streptococcus pneumoniae obsazenymi ve vakeing a zkfizeng reaktivnim sérotypem 1A u kojenc a déti ve véku od 6 tydni a7
do 5 let. Davkovani a zpiisob podani: Vakcina se podavd intramuskulamy injekci, a to prednostng do anterolaterdini &sti stehna u kojenct nebo do deftového svalu ramene u maljch déti. Ockovaci schéma musi byt v souladu s oficidlnimi doporugenimi.
Doporuéuje se, aby jedinci, kterym je podana prni dévka Synflorixu, dokonili celé otkovaci schéma Synflorixem. Synflorix nesmi byt v zadném pfipadé aplikovan intravaskuldré nebo intradermalng, tdaje o subkuténnim podéni nejsou k dispozici. Kojenci od
6 tydnii do 6 mésict veku: Doporucené schéma k zajisténi optimdlni ochrany tvofi 4 davky - 3 ddvky s intervalem min. 1 mésic mezi ddvkami, posilovact ddvka s min. Bmasicnim odstupem od 3. davky. Je-li vakcina podavéna jako &dst rutinniho ockovactho
kalendare, miZe byt podéna ve schématu tvofeném tfemi dévkami - 1. dévka miZe byt podana od vku 2 mésic, 2. ddvka o 2 mésice pozdéji, posilovaci dévka s odstupem min. 6 mésicd od 2. davky. Dfive neockovani starsi kojenci a déti ve veku
7 - 11 mésici: 2 dévky s intervalem min. 1 mésic mezi davkami, 3. davku se doporutuje podat v 2. roce Zivota s min. 2masicnim odstupem mezi dévkami. Déti ve véku 12 mésic - 5 let: dvé 0,5 ml davky s intervalem nejméng 2 mésice mezi davkami.
Déti narozené mezi 27. - 36. tydnem téhotenstvi U nedonosenjch déti narozenych alespori ve 27. tydnu téhotenstvi doporucené ockovaci schéma tvo Gtyfi davky, kazda po 0,5 ml. Kontraindikace: Hypersenitivita na Iécivé létky nebo na kteroukoli
pomocnou ldtku a nebo na kterykoli proteinovy nosi tohoto pripravku. Aplikace vakeiny musi byt odloZena u osob trpicich zvaznym akutnim horegnatym onemocnénim. Pritomnost mimé infekce, napf. nachlazeni, by ale neméla byt pfitinou oddéleni ockovani.
Zvlastni upozornéni a opatFeni pro pouiti: Pro pripad vzdené se vyskytujici anafylaktické reakce po aplikaci musf byt k dispozici odpovidajici lékafska péce a dohled. Mozné riziko apnoe a nutnost monitorovani dychéni po dobu 48 - 72 hodin by se mély
takové podminky, aby pfi eventuaini mdlobé nemohlo dojit k drazu. Viakcina se musf podavat opatrné osobam s trombocytopenit nebo s jakoukoli poruchou koagulace. Je tfeba se té fidit oficidlnimi doporucenimi k ogkovanf proti difterii, tetanu a Haemaphilus influenzae
typu b. Ochrana proti pneumokokovym sérotypdm, kieré nejsou ve vakcing obsazeny, kromé zkiizeng reaktivniho sérotypu 19A, nebo proti netypovatelnému Hasmaphilus influenzae nebyla dostatetng prokazana. Synflorix neposkytuje ochranu profi jinym
mikroorganismam. Synflorix nemusf chranit vSechny o&kované jedince proti invazivnimu pneumokokovému onemocnéni, pneumaonii nebo otitis media zpisobenym sérotypy obsazenymi v této vakcing a zkiizeng reaktivnim sérotypem 19A. Navic se predpokldda, ze
celkovd ochrana proti otitis media a pneumonii by mohla byt omezena a podstaing nizsi nez ochrana proti invazivnimu onemocnéni zplisobenému sérotypy této vakeiny a zkFizeng reaktivnim sérotypem 19A tim, Ze mezi pivodce téchto onemocnéni patif kromé
sérotypii Streptococcus pneumoniae obsazenych ve vakeing i mnohé dalsi mikroorganismy. Déti by mély dostat vakcinu Synflorix podle ockovaciho schématu odpovidajicimu véku ditéte v dobé zahdjeni ockovani. Data o bezpecnosti a imunogenicité nejsou u déti nad
5 let véku zatim k dispozici. U déti se zvySenym rizikem pneumokokovych infekci a u déti s nedostategnou imunitni odpovédi mize byt odpovéd na ockovéni snizend a ockovanf nemusf poskytnout optimélni ochranu. Profylaktické podéni antipyretik pred aplikaci nebo
bezprostfedné po aplikaci vakciny miiZe snizit incidenci a intenzitu horeSnatych reakef po oSkovani. Klinickd data ziskand s paracetamolem a ibuprofenem nasvedguji tomu, Ze by profylaktické pouZiti paracetamolu mohlo sniZovat éetnost horecky, zatimco profylaktické
pouziti ibuprofenu prokazalo omezeny viiv na snizeni éetnosti horecky. Klinicka data naznatuji, Ze paracetamol méze snizit imunitni odpovéd na Synflorix. Nicméng, klinicky vyznam tohoto pozorovani neni zndm. Profylaktické podéni antipyretik se doporutuje u dét
s kieSemi nebo s anamnézou febrinich kFeci. Antipyretické Iécba by méla byt zahdjena v souladu s mistnimi terapeutickymi doporuzenimi. Interakee s jingmi IéGivymi pripravky a jiné formy interakce: Synflorix miZe byt podan souzasné s nékterou
7 nésledujicich monovalentnich nebo kombinovanych vakein: vakcinou proti difterii-tetanu-pertusi s aceluldmi i celobungtnou pertusovou slozkou, hepatitidé B, détske obré, Haemophilus influenzae typu b, spalnickam, priusnicim a zardénkém, planym nestovicim,
proti meningokokim sérotypu C (CRM,,, a TT konjugéty) a rotavirim. Injekce jednotlivich vakcin musi bjt aplikovany do rcznjoh mist. U pacientd podstupujicich imunosupresivni terapii nemust byt po otkovani dosazeno odpovidajiefimunitni odpovédi Téhotenstvi
a kojeni: Synflorix neni urcen k ockovani dospélych. Nezadouei déinky: Nejtastsjsi nezadouct cinky jsou bolest a zarudnuti v mists vpichu a podraZdanost. Vtina téchto reakef netrva dlouho a je miého a7 stiednho stupné. Incidence mistnich a celkovjch
nezdoucich (cinka hlasenych do tyr dnii byla ve srovndvacich klinickych studiich po kazdé podand dévce ve stejném rozmezi jako po ockovani Tvalentnim Prevenarem. Déle s v Klinickych studiich s riiznou Getnost vyskytovaly: ospalost, kiece (febrilni nebo
nefebrilni), apnoe u tZce nedonosenych déti (narozenyich ve < 28, tydnu thotenstvi), horegka, neobvykly plac, prijem, zvracent, vyrdzka, kopfivka, nechutenstvi, nauzea, bolest hlavy, otok, indurace, svédeni, poditina nebo krvaceni v misté vpichu, postizeni uzlin,
alergicke reakce (jako alergickd dermatitida, atopick dermatitida, ekzém), difuznf otok konGetiny v misté poddni injekee, nékdy zahmujfci i priléhajici kloub a Kawasakiho nemoc. Inkempatibility: Synflorix nesmi byt misen s Zadnymi dalSimi Iégivymi pripravky.
Doba pouZitelnosti: 4 roky. Po prvnim otevieni vicedévkového balen je tfeba vakeinu aplikovat ihned. Pokud neni vakcina aplikovéna ihned, musi byt uchovavana v chladnicce (2 °C - 8 °C). Pokud neni béhem 6 hodin vakeina aplikovana, must byt znehodnocena.
vlastni opatieni pro uchovavani: Uchovavejte v chladnite (2 - 8 °C), chrafite pied mrazem a svétlem, Pritomnost jemn bilého sedimentu a Girého bezbarvého supernatantu neni znamkou znehodnoceni vakeiny. Obsan stiikatky/injekcni lahvicky musi
byt pred aplikaci dobre protfepdn a vizuding zZkontrolovén na pritomnost cizorodych &4stic a/nebo na zménu vzhledu. Jestlize svym vzhledem nevyhovuje, je treba ji vyradit. Vakcinu aplikujte po dosazeni pokojové teploty. Pi pouZiti vicedavkove injekeni lahvitky must
byt k odebrani kazdé 0,5ml davky pouzita sterini jehla a injekini stiikacka. Je tieba zamezit kontaminaci obsahu lahvicky. Druh obalu a velikest baleni: Predpinénd injekni stiikacka: 0,5 ml suspenze v predpinéné injekini stiikacce (sklo typu 1) s pistovou
ztkou (butylpryZ) s jehlami nebo bez jehel. Baleni obsahuje 1, 10 nebo 50 predpingnych injeknich stfikacek. Injekcnf lahvicka: 0,5 ml suspenze v injekeni lahvicce (sklo typu 1) s pistovou zatkou (butylpryZ). Baleni obsahuje 1, 10 nebo 100 injeknich lahvicek.
Vicedvkové baleni: 1 ml suspenze v injekcn lahvicce (sklo typu I) s pistovou zitkou (butylpryZ) pro 2 dévky. Baleni obsahuje 100 injekénich lahvizek. Na trhu nemust byt viechny velikosti baleni. DrZitel rozhodnuti o registraci: GlaxoSmithKline Biologicals
s, Rue de Mnstitut 89, B-1330 Rixensart, Belgie.. Registracni Gisla: Predpinna injekeni stiikacka: EU/1/09/508/001-005,010, injekcni lahvicka: EU/1/09/508,/006-008, vicedavkové baleni: EU/1/09/508/009. Datum prvni registrace:
30.3.2009. Datum revize textu: 2. 9. 2016. Lk je vazdn na Iékarsky predpis. Pripravek je hrazen z prostfedk(i vefejného zdravotniho pojiStén, pokud 3 dévky otkovac latky byly aplikovény do sedmého mésice véku pajisténce; hrazenou sluzbou je ddle
i otkovani provedené po uplynuti téchto Thit, pokud doslo k odlozeni aplikace jedné nebo vice dévek ockovacich latek z divodu zdravotniho stavu pojisténce. Uplnou informaci pro predepisovéni najdete v Souhrnu Gdaji o pripravku na: www.gskkompendium.cz nebo
se obratte na spolecnost GlaxoSmithKlin, s..0., Hvézdova 1734/2c, 140 00 Praha 4; e-mail: czinfo@gsk.com; www.gsk.cz. Pripadné nezédouct Gginky prosim hlaste také na cz.safety@gsk.com. Verze SPC platnd ke dni 1. 1. 2016.
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