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Tato zprava je zam ¢&rena hlavn & na hromadné o ckovani

proti pneumokokovym infekcim. O ckovani jednotlivc a, jak je
vykonavaji  soukromi léka ¥i, m tZe byt cennym dopl rikem
celonarodnich program 4, ale neni v této zprav & pojednavano.
Zprava byla konzultovana s radou expert u SZO i jinych a je
ur cena predevSim statnim zdravotnim G radam a manazZerum

vakcina c¢&nich akci.

Souhrn a zavéry:

Pneumokokova onemocn &ni (PnO) jsou velkym, celosv &tovym
problémem. Jejich p  1vodce, Sr ept ococcus pneunoni ae
(pneumokok), je obdan polysacharidovym pouzdrem. Odchylné
slozeni pouzdra umoZz rtuje serologicky rozliSit asi 90 typ ol
pouzdra, z nichz n  &ktera byvaji cast gji, jina rid ceji
spojena s onemocn énim. K invazivnim PnO pat ¥i pneumonie,
meningitis a hore cnatd bakteriemie. K b &znym neinvazivnim

PnO se radi otitis media, sinusitis a bronchitis. Kazdy rok

umirdA na PnO nejmén & milion d &ti, v &tSinou malych d &ti z

rozvojovych  zemi. Ve  vysp elych  statech byvaji  PnO

nej cast &jSi u starych osob. VyS8Si riziko vzniku zavazného

PnO tvo ¥i infekce HIV, srpkovith anémie a r tizn& chronicka

onemocnéni. O c¢kovani je jedinou vhodnou moZznosti prevence

PnO. Nedavno se objevivsi casta rezistence pneumokok o na
nejd ulezit ¢&jSi antibiotika jest & zduraznila pot rebu 0cinného

ockovani proti PnO.

Imunita po PnO vznika p  redevSim proti pouzdru sérotypu
pneumokoka, ktery onemocn é&ni zp usobil. Sou casnd schvalena
vakcina obsahuje 23 nej cast gjSich  sérotyp G pneumokok .
Vakcina poskytuje v ac¢i nim asi 60-70% ochranu. U d &ti
mladSich dvou le t a u osob s r tznymi formami imunodeficitu

(nap . infekce HIV), nedochazi vidy k postvakcina eni
imunit &. Tim je protek ¢ni efekt o c¢ckovani mensSi prav & v
cilovych skupinach pro ochranu p red PnO. AvSak u zdravé
starSi populace navozuje polysacharidovd vakcina pom érn &

acinnou ochranu p ted PnO.
Nyni  probihaji rozsahlé klinické studie s  novymi
vakcinami proti pneumokok am. Konjugované vakciny, obsahujici

protein jako noOSi ¢ 7-11 wvybranych polysacharid G, havozuji
imunitni  reakci zavislou na T-bu nkach. Zda se, Ze tyto
vakciny budou U ¢inné i u d é&ti mladSich dvou let a Ze diky
kolektivni imunit & mohou snizovat p fenos pneumokok .

Zdravot ni vyznam PnQ

Infekce vyvolavané pneumokoky jsou na celém sv ét & castou
pri ¢inou nemocnosti a Umrtnosti.  Pneumonie, hore cnata
bakteriémie a meningitis jsou b &Znymi projevy invazivnich
PnO. Uchyceni pneumokok @ v respira <¢nim traktu m uZze veést k
zanétu st redniho ucha, obli cejovych dutin nebo k opakujicimu
se zan &tu pr GduSek. V porovnani s invazivnimi PnO probihaji
neinvazivni PnO obvykle leh ceji, ale jsou mnohem cast &jsi.




Napr. jen v USA je kazdy rok vyvolano pneumokoky 7 mil.

pripad a otitis media. Postizeny byvaji vSechny v &kové
skupiny, ale nejvysSi incidence PnO je u malych d &ti a u
starych osob. ZvySenou m  &rou jsou také ohroZzeny osoby s
chronickymi  nemocem i a s imunodeficitem. V rozvojovych
zemich
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jsou nejvice ohrozeny d éti do t #i meé&sic a véku, u nichz

vznika pneumokokova meningitida.

Pres zavaznost PnO je jen malo informaci o jejich
dopadech na zdravi spole cnosti, zejména v  rozvojovych
zemich. P ¥ic¢inou je z  casti také nedostupny pr tikaz etiologie
u pacient @ s pneumonii. Na podklad & dostupnych dat lze Fici,
Ze akutni respira ¢ni infekce ro  ¢&n& usmrti asi 2, 6 milionu

deti mladSich p  &ti let. Pneumokok vyvolavd z toho vice nez
milion amrti, v &tSinou v rozvojovych zemich, kde je asi

nejzavazn ¢&jSim patogenem u nejmladSich d éti. V Evrop €& a v
USA patri pneumokokova pneumonie mezi casté bakteriélni
pneumonie celé populace. Odhaduje se, Ze postihuje kazdy rok

asi 100 ze 100. 000 dosp &lych. Incidence hore cnaté
bakteriémie a meningitidy dosahuje hodnot 15-19/100. 000,

resp. 1-2/100. 000. Vice ohrozeny jsou malé d &ti a staré
osoby. Le ¢ i v ekonom. silnych statech maji invazivni PnO

vysokou letalitu. U dosp elych s pneumokokovou pneumonii byva

pr anernd letalita 10-20%, ale v rizikovych skupinach m uze

prekro cit i 50%.
Pneumonie je ve sv &t & daleko nej c¢ast &jSi p Fi cinou umrti na PnO.

Pat ogen:
Streptococcus pneunoniae je G+ kok s pouzdrem. Na

zaklad & odliSnosti ve sloZzeni polysacharidového pouzdra bylo

idemtifikovano kolem 90 sérotyp . Pouzdro je hlavni faktor
virulence. V  &tSinu  PnO kojenc a vyvolava jen maly po  cet
sérotyp G pneumokok & ale jejich vyskyt se Uzemn & lisi. Podle
sou casnych poznatk @ 11 nej cast &jSich sérotyp t pusobi vSude
nejmén & 75% invazivnich PnO Pneumokoky se Si ¥i p rimym stykem
s respira ¢nimi sekrety nemocnych a zdravych nosi ¢, Obvyklym

nasledkem  expozice pneumokok um je docasna kolonizace
nosohltanu. U vnimavych osob se pak mikrob Si ¥i  do
obli cejovych dutin a st redniho ucha, nebo po proniknuti

sliznici vznika bakteriémie. Vimavost Kk r znym sérotyp um
pneumokoka byvad odlisSnd. Vaznym a rychle nar astajicim
problémem se stala rezistence pneumokok G na zakladni
antibiotika, jako jsou peniciliny, cefalosporiny a

makrolidy. Diagnostika nemoci je zalozena na tradi eni
kultivaci mikroba, ktera je dostupna prakticly ve vSech

laborato  rich klinické mikrobiologie. Sérotypizaci pneumokok ol
provadi jen referen ¢ni laborato  re.

| muni tni reakce:

Ochranna  imunita je  zaloZzena  hlavn é na typov &
specifickych antikapsularnich protilatkdch, ale serologické
znamky imunity jsou definovany nedostate ¢n&.  Antigeny
polysacharidového pouzdra nevyvolavaji vzdy u d &ti mladSich
dvou let ochrannou hladinu protilatek, stejn & jako u osob s
veétSimi poruchami  imunity. Polysacharidy také nevedou ke
vzniku imunologické pam &ti, ktera je pot rebna k navozeni
bastr-reakce. Spektrum prevalujicich kapsularnich typ t se

meni dle v &ku, doby a mista, a ¢ urcité sérotypy jsou stale



Zjis tovany na celéem sv é&té&. Sou casné& schvalend polyvalentni
pneumokokovd vakcina obsahuje antigeny izolované ze 23
sérotyp 1, které ve sv &t é& nej cast &ji p usobi invazivni PnO.

Zdavodnéni vakci nace proti pneunpkokam

PnO maji Sirokou skalu projev t, od b &zného nachlazeni az
po t &zké invazivni projevy v podob & pneumonie, meningitidy a
septikémie. V celém sv &t & predstavuji zavazny zdravotnicky
problém. Ve vysp ¢&lych zemich PnO postihuji hlavn & starsi
populaci, v roz-
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vojovych zemich hlavn & nejmladSi d &ti. Zdokonalovanim Zivot za-
chra nujici zdravotnické techniky a prodluzovanim lidského

Zivota stavaji se PnO cast &j8§imi  a pro spole &nost
nakladn ¢&jSimi. Mimo vakcinace nema Zzadné jiné opat reni
signifikantni vliv na incidenci PnO. Nar ustajici rezistence
pneumokok @ na zakladni antibiotika a snadnost, s jakou se
tyto rezistentni kmeny ve sv été Siri, jenom zd draz nuji
pot ¥ebu zavedeni vakcinace.

Soucasné polyvalentni pneumokokové vakciny maji pr amern &
60 az 70% ochranny G c¢inek proti serotyp am, jejichz antigeny
obsahuji. Jsou vhodné k ochran & pred invazivhimi PnO u
imunokompetentnich starych osob, Zijicich v (stavech, také u
asplenik @ a osob se srpkovitou anémii. P ¥i nejmenSim v USA
byla prokdzana vyhodnost Siroké imunizace pacient 4, kte ¥i
prozili pneumonii, jsou ji ohroZeni, nebo maji 65 a vice
let. Bohuzel, trvani ochrany u starych nebo
imunokompromitovanych osob je pom érn & kratké. Kojenci na
tuto vakcinu reaguji  slab &.  Vakcina také vyznamn @ g&ji
neovlivni nosi ¢stvi pneumokok @ v nosohltanu a ani nevede ke
kolektivni imunit &. Tyto zavazné nedostatky jeSt & zvyraz nuji

pot rebu lepSi pneumokokové vakciny.
Klinickym zkouSkdm jsou nyni podrobovany konjugované

pneumokokové vakciny. Jedna z nich prokdzala vysoky stupe i
ochrany p red invazivnimi PnO. Zda se, Ze konjugované vakciny
vy reSi v é&tSinu potizi spojenych s aplikaci polysacharidové
vakciny. Konjugované vakciny maji na rozdil od
polysacharidovych v &t8i Sance na kontrolu PnO bez ohledu na
vék ockovance, v c¢etn & kontroly vyskytu sérotyp U nej cast &ji
se podilejicich na antibiotikorezistenci.
Sou&asné schval ené vakciny:

Polyvalentni polysacharidova vakcina obsahuje v jedné
davce (0, 5ml) po 25 mkg purifikovaného kapsularniho
polysacharidu od vSech 23 typ . pouzder S. pneunoni ae, které
dnes vyvolavaji v &tSinu  (90%) zavaznych PnO v z4padnich
pr amyslovych zemich. Vakciny r tznych vyrobc 0 jsou tém &r
shodné. U v &tSiny (60-70 %) zdravych dosp glych osob dochazi
za 2 -3 tydny po jediné davce (i. m. nebo s. c. ) k pom érn &
dobré protilatkové odpov egdi. U d &ti mladSich dvou let v &ku
je vSak odpov &d nejista, stejn & jako u imunokompromitovanych
osob. Po o c¢kovani t ¢&hotnych Zen jsou protilatky p renaSeny
transplacentarn ¢ a materskym mlékem. Neni vSak dosud
oveéreno, zda o ckovani t ¢&hotné Zeny skute ¢n&  ochréni
novorozence p tred PnO.

Polyvalentni  polysacharidovd vakcina se  doporu cuje
osobam star§im dvou let, majicim vysSi riziko PnO. Jsou to
zdravé osoby ve v &ku nad 65 let, zvlast & Ziji-li v asylovych

Ustavech, a pacienti trpici chronickym selhavanim Zivotn &



dulezitych organ t cukrovkou nebo n &kterymi imunodeficitnimi
stavy. Vakcina mé& jen slaby ochranny cinek u n &kterych
pneumokoky siln & ohroZzenych skupin osob, nap ¥. U o0sob
trpicich opakovanymi zan &ty st redousi, krevnimi malignitami,

nebo chronickym alkoholismem. U n ekterych vysoce ohrozenych
osob, jako jsou pacienti bez sleziny, nebo s nefrotickym
syndromem, u nichZ postvakcina cni imunita rychle klesa, by

se m&lo uvazovat o p reockovani po 3-6 letech.

K nezadoucim reakcim na vakcinu pat ¥i citlivost a
zarudnuti  mista  vpichu, rid ceji nevelka hore cka. P i
revakcinaci d  rive nez za t i roky mohou vzniknout zavazn &jsi
reakce. Proto u imunokompetentnich osob se revakcinace
nedoporu cuje.
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Nové pneunpkokové vakciny:
Nekolik  vyrobc & vakcin  vyviji pneumokokové vakciny
obsahujici vybrané kapsularni polysacharidy, navazané na

proteinovy  nosi ¢, nap ¥. na Dbakterialni toxoid. Nosi &
vyvolava imunitni reakci zavislou na T-bu nkach  proti
polysacharidovym  antigen am, c¢coZ ma za nasledek vznik
imunitni pam &ti a bustru p  ti revakcinaci. Protoze i sou casne
polysacharidové vakciny jsou schopny bastrovat odpov éd na
konjugovanou vakcinu, v budoucnu m tze byt kombinované uziti

obou typ u vakcin dspornym postupem. Konjugované vakciny,

které jsou nyni ve vysokém stupni rozpracovanosti, obsahuji

7 -11 kapsularnich antigen ot nej cast &jSich sérotyp ot
pneumokok 1, vyvolavajicich u d &ti invazivni infekce. Nebyla

zjist &na vyznamna imunitni kompetice mezi antigeny. Podobn

jako  polysacharidové vakciny také konjugované vakciny

navozuji ochranu jen proti sérotyp um, které obsahuji. Byva
vSak dosazeno vySSich hladin protildtek a to i u kojenc U a
pacient G s imunodeficitem. N ekolik t &chto vakcin jiz usp ésn
proslo testy bezpe ¢nosti a imunogenity. Vysledky prvych
klinickych  pokus G s ockovanim d &ti konjugovanou vakcinou
svedei o vyborné ochran & proti invazivnim PnO. Uk&zalo se,

Ze podobn & jako hemofilové vakciny (Hib) také pneumokokové
konjugované vakciny chrani jak p red invazivni PnO, tak i
snizuji  nosi ¢stvi pneumokok @ v nosohltanu. Zda se, Ze tyto
vakciny budou chranit i p red neinvazivnimi PnO a omezi
Si reni pneumokok 1 v kolektivech. To by velice zvySilo vyznam
ockovani konjugovanymi vakcinami.

Je prinejmenSim teoretickA moZznost, Ze Siroké o ckovani
konjugovanymi vakcinami m tZze vést k zadm &né& prevalujicich
sérotyp & za Vv sou casnosti mén ¢& prevalujici sérotypy. Tuto
moznost je t teba pecliv & sledovat a je také jednim z d tavod 1
hledani alternativnich  postup G ve vyvoji pneumokokovych
vakcin, nap t. pouziti antigenu ze spole cného  proteinu.
Teoreticky by takovy spole cny antigen mohl vyvolat ochranu
proti vSem PnO, bez ohledu na sérotyp jejich p tvodce.

[OX
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Zasadni stanovi sko SZO ke vSem novym vakci ndm

Vakciny k hromadnému o c¢kovani by m ély:

1) spl rovat kvalitativni pozadavky, uvedené v sou ¢asn é
platné norm & SZO,



2) byt bezpe c¢né a m&ly by mit signifikantni dopad na aktualni
nemocnost ve vSech cilovych popula ¢nich skupinéch,

3) byt p #i ur ceni kojenc t@m a malym detem snadno
prizp tsobitelné zavedenym o  ¢ckovacim schemat @m a narodnimu
ockovacimu programu,

4) vyznamn & neinterferovat s imunitni odpov &di na jiné,
sou casn & aplikované vakciny,

5) odpovidat pozadavk um b2zZného zachazeni v ramci chladového
ret &zce a zp usobu skladovani,

6) mit cenu p rimé&renou trhu v zemich, kde maji byt podavany.
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St anovi sko SZO k pneunpkokovym vakci nam
POLYSACHARIDOVA VAKCINA
Bezpe ¢nost sou casné polysacharidové vakciny u starSich

deti a net &hotnych dosp ¢&lych osob je spolehliv & ovérena. Ve
vysp élych  statech byla prokdzana jeji U cinnost  proti
zavaznym PnO u dé&ti starSich dvou let, u n ekterych dosp &lych

a u starSi populace se znamym vySSim rizikem PnO. Hlavnim
poslanim  polysacharidové  vakciny je ochrana  zdravych
starSich  osob, zvlast & Zijicich v azylovych Ustavech,
pacient @ s chronickym organovym selhavanim nebo s n ekterymi
imunodeficity a prevence PnO, komplikujicich rekonvalescenci
po prokazané &I suspektni pneumokokové pneumonii, a také
ochrana d é&ti s velkym rizikem PnO, nap ¥. u dé&ti po odn é&ti
sleziny nebo trpicich srpkovitou anémii.

Témetr naprosty nedostatek informaci o nasledcich PnO
mezi dosp é&lou a starou populaci v rozvojovych zemich
stvrzuje naléhavou pot rebu dalSiho sledovani epidemiologie a
kliniky PnO.

Polysacharidovd vakcina nebyla uZita v rozvojovych
zemich, v nichZz nejv &tSi problémy ¢ini PnO u d é&ti mladSich 2
let. Pro slabou imunitni reakci na vakcinu neni u t échto
deti doporu c¢eno za razovani  polysacharidové  pneumokokové
vakciny do narodnich o ckovacich  program & pro dé&ti. V
soucasnosti  se zkoum&  moZnost navodit  systematickym
ockovanim t &hotnych Zen 't <tfeba jen caste ¢nou  ochranu
novorozenc u.

NOVE KANDIDATNI VAKCINY

Na zaklad ¢ imunologickych znalosti, vysledk a  test u
bezpe ¢nosti a imunogenity a klinickych studii U cinnosti se
zdaji byt konjugované vakciny k prevenci PnO u d &ti lepsi

nez polysacharidova vakcina.

Bez citaci, origindl na odd. epidemiologie KHS Ostrava



