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Nanobiotechnologie a vakciny

Nanobiotechnologie je mimoiadné rychle vyvijejici se véda, zasahujici téméi do vSech
oboru, od interakci na molekularni trovni treba az po objasnovani vzniku a terapie nemoci.
Jednou z oblasti téZicich z poznatki chovani molekul na Urovni nanoprocesi je Vyvoj
ockovacich latek. Napiiklad soucasné studium nanoemulzi ukazalo slibné moznosti jejich
vyuZiti ve vyvoji vakciny proti virové hepatitidé typu B (VH-B). Touto nemoci trpi ve svété
vic jak 350 milionu lidi. Jeji pavodce, virus HBV je mnohonasobné nakazlivejsi nez HIV, jim
vyvolana infekce muZze mit va&Zzné nasledky, zvlast¢ po infekci v détstvi. BohuZel
v rozvojovych statech se nedafi pIné vyuZzit moznosti kontroly VH-B existujici vakcinou.
Duvodem jsou piekazky v podobé potieby ockovani velkého poctu osob, dodavky potiebného
mnozstvi vakciny, zajisténi chladového fetézce, sterilnich jehel a nutnosti podani neékolika
davek vakciny.

Nové na zékladech nanobiotechnobiologie vyvinutd vakcina proti VH-B nepotiebuje
injekeni aplikaci jehlou. Osveédcila se pii pokusech na zvitatech a odstranila hlavni prekazky
hromadného ockovéani. Vakcina aplikovana do nosu v podobé aerosolu ,,nanoemulze”,
obsahujici sojovy olej, alkohol, vodu a detergenty, tvoii emulzi kapi¢ek o velikosti mensi nez
400 nanometru. Pro lepsi predstavu kapicky maji pramér 200x mensi nez je pramér lidského
vlasu. Na tyto nanocastice je navazan inaktivovany HBV nebo jeho antigeny, které vyvolavaji
imunitni reakci téla.

Podle nedavno publikované studie ma tento novy typ vakciny radu prednosti. NevyZaduje
piisne skladovani pii nizkych teplotach, nemusi byt podavan v tolika opakovanych davkach
jako soucasné vakciny a také je témér vylouceno riziko prenosu néjaké infekce injekeni
jehlou.

Je zndmo, Ze nanoemulze vakcin velmi dobie pronikaji nosni sliznici a vyvolavaji silné
imunitni reakce. Skupina vyzkumnikt z americké Michiganské univerzity, kterd nazalni
vakcinu vyvinula, publikovala také diivejsi studie potvrzujici vyhody aplikace nanoemulzi do
nosu pii pripravé vakcin proti variole, chtipce, antraxu a HIV. Vakcina proti variole navodila
slizni¢ni a humoralni imunitu soucasné s bunécnou Thl imunitou, kterd se povaZuje za
spolehlivy ukazatel ochrany pied variolou.

Ale i kdyZ nas nanobiotechnologie vybavila novou zbrani pro boj s nemocemi musi byt
vyzkumnici stale opatrni p#i zach&zeni s molekulami vtomto miniaturnim prostiedi.
Intranazalni aplikace nanocastic vakcin vyvolava obavy, zda ¢astice nemohou pronikat do
bulbus olfactorius v mozku a tak zpusobit nez&douci vedlejsi reakce. Molekuly maji ¢asto na
nanourovni jiné vlastnosti a jejich reakce se slozkami bunék neni dosud dostate¢né znama.
Pokud v3ak novy typ vakcin odstrani piekazky hromadného ockovéni déti a dospélych
v rozvojovych zemich musime pripustit, Ze za cenu malého rizika se jejich podavani vyplati.
(Knowles Ruth: A vaccine to be sniffed at. Bio. Tech. Int., 2008, 20, ¢. 4, s. 4.



Novy multirezistentni typ pneumokoki

Zévaznym celosvétovym problémem je dnes vznik a rychlé Sifeni multirezistentnich klona
Streptococcus pneumonie. Rezistence pneumokoku na antimikrobni preparaty byla prvné
zjisténa v poloviné Sedesatych let 20. stoleti. Na pocatku devadesatych let byla v USA
prevalence pneumokokt vysoce rezistentnich na penicilin a jiné prepardty nizka.
V poslednich deseti letech se vSak objevily multitezistentni klony St. pneumonie. Z 90 dnes
uznavanych sérotypa pneumokoku je u déti nejcastéjSim pavodcem zavazné nemoci sérotyp
19A, ktery snadno nabyva rezistenci k antimikrobnim preparatam. Po zavedeni sedmivalentni
konjugované pneumokokové vaciny v USA roku 2000 (PVC7) podstatné poklesl pocet
onemocnéni pasobenych sedmi sérotypy, obsazenymi ve vakcing. Nyni jsou vSak stale ¢astéji
od nemocnych izolovany sérotypy pneumokoku, které nejsou ve vakcing, véetné klonu, které
se staly multirezistentnimi. Mezi nimi je opét ¢asty sérotyp 19A.

Byl izolovan kmen tohoto sérotypu, pojmenovany jako ,,Legacy strain* (legacy = odkaz,
dedictvi), ktery je pro rezistenci vaci viem FDA schvalenym lekam k terapii akutniho zanétu
stiedousi, i vaci dalSim osmi neschvalenym antimikrobnim prepardtam, oznacovan za
»superbug® (supermikrob). Pomoci molekularné epidemiologickych metod, zvlasté MLST
(multilocus sequence typing), autoii studovali 40 kmeni pneumokoki, izolovanych od déti
s otitidou. Z nich do sérotypu 19A patiilo 16 (40 %) kmeni a 9 (23 %) kmenu bylo
multirezistentnich. DalSi izolované kmeny byly geneticky ptibuzné, ale nesly odlisné
kapsularni sérotypy (9V, 14, 11A, 15C a 19F).

Vznik novych kmena 19A se zda byt UspéSnou odpoveédi pneumokoki na imunitu détské
populace ockované sedmivalentni vakcinou. Jejich multirezistence jim zajiStuje vyhodu
Vv piezivani a umoznuje dalSi Siteni. Zavaznost jimi vyvolavanych onemocnéni je vysoka,
protoZe béZznd empiricka terapie suspektnich, ale i prokdzanych pneumokokovych infekci,

obvykle spoléha na efekt ceftriaxonu.

( Xu Q., Pichichero M.E., Casey Janet R., Zeng M.: Novel Type of Streptococcus pneumonie Causing
Multidrug-Resistant Acute Otitis Media in Children. Emerging Infect. Dis.,Vol.14, No. 4, April 2009, s. 547-
551.)

Lidské viry chi¥ipky A subtypu H7
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subtypu se 16 odliSnymi hemaglutininy a 9 raznymi neuraminidazami. Divoce Zijici vodni
ptéci tvori rezervoar chiipkovych vira, které prilezitostné infikuji chovy dribeZe, ojedinéle i
savce. VétSina infekci probiha bezptiznakove nebo lehce, proto se tyto viry povazuji za méalo
patogenni viry ptac¢i chiipky (LPAI = low pathogenic avian influenza viruses). Nez kmeny
subtypu H5 a H7 mohou ziskat geneticke vlastnosti, které zna¢né zvysuji jejich virulenci. Po
zavleceni do chovia drubeZze mohou v nich vyvolat hromadny Ghyn. Oznacuji se proto jako
vysoce patogenni viry ptaci chiipky (HPAI= highly pathogenic avian influenza viruses).
V tadé zemi mezi drabeZi cirkuluji LPAI viry (HON2), které také maji schopnost zputisobit
pandemii. Chovy domestikovanych ptaka mohou byt dalezitym zprostiedkovatelem pienosu
chiipkovych virt od divoce Zijicich ptaka na lidi. Podobna situace je zndma v chovech prasat.

V posledni dekade byly prokazany infekce lidi LPAI i HPAI kmeny pta¢i chiipky po
piimém styku s draibeZi. Zadny kmen vSak nebyl schopny vice se §ifit mezi lidmi. LPAI viry
subtypu H7 a H9 pusobily u lidi jen lehké infekce respira¢niho traktu nebo spojivek. Avsak
nékteré HPAI kmeny subtypt H5 a H7, které vyvolavaly vysoky Uhyn experimentalné
infikovanych kuiat, byly zjistény také u lidi s t¢Zkou, az smrtelnou infekci. Pro mimotadné
Sifeni subtypu H5N1 ve svété od roku 2003 a stale zjistovana sporadickd onemocnéni lidi,
pusobena timto subtypem, byla mu vénovana nejvétsi pozornost jako moznému puavodci noveé
pandemie. Nékazy lidi subtypem H7 byly zatim malo sledovany.



Od roku 2002 vyvolal virus ptaci chiipky A subtypu H7 vice jak stovku infekci lidi
v Nizozemo, Italii, Kanad¢, USA a v Britanii. Klinicky obraz téchto infekci saha od zanétu
spojivek, pres lehké respira¢ni onemocnéni aZz po pneumonii. | kdyZ podil hospitalizovanych
a zemielych lidi po infekci viry subtypu H7 je mensi nez po infekci subtypem H5N1, nekteré
kmeny subtypu H7 se zdaji byt podle vazebné schopnosti viru a podle podilu nemocnych
mezi exponovanymi osobami Iépe adaptovanymi na lidi. Navic, ¢astéjSi zachyty chripkovych
vira subtypu H7 u drabeZe a schopnost téchto vira zpusobit i zavazné onemocnéni ¢loveka,
jsou padnym davodem pro soustavné jejich sledovani a detailngjSi charakterizaci. Autofi
identifikovali molekul&rni znaky pro patogenitu viru subtypu H7 a pokusili se o vytypovani
vhodnych preventivnich opatieni (vyvoj vakciny, efekt antivirotik, osobni ochranné pomicky
navic bryle a oblicejové tity k ochrané infekce spojivek).
(Beiser Jessica A., Bridges Carolyn B., Katz Jacqueline M., Tumpey T.M. : Past, Prezent, and Possible Future

Human Infection with Influenza Virus A Subtype H7. Emerg Infect Dis, Vol. 15, No. 6., June 2009, s. 859 —
867).

Poliomyelitis a nabozenstvi

V roce 1988 byl vyhlaSen Program svétové eradikace poliomyelitidy (dale jen P) s cilem
vymytit infekce vyvolavané polioviry. Po dvaceti letech, roku 2008, byla diagnostikovana u
1625 déti akutni chaba obrna po infekci polioviry. Tento pocet nemocnych byl o 150 % vyssi
v roce 2009 se P endemicky vyskytuje ve 4 statech (Indie, Nigerie, Pakistan, Afghanistan). V
roce 2008 byly piipady P hlaseny také v dalSich 14 statech.

Hlavni pfi¢inou selhdvani imunizacnich programia proti P v Nigérii, Pakistanu a
Afghénistanu je naboZensky motivovany odpor muslimskych fundamentalisti k tomuto
ockovani. Ten je v pakistanskych oblastech s nadvladou nékterych kmenut nejvétsi prekazkou
efektivni imunizace. Epidemiologové zjistili ptenos divokého polioviru z endemickych
ohnisek P v Afghanistanu, ktera jsou vétSinou pfi jiznich hranicich s Pakistanem, do oblasti
ovladanych v Pakistanu muslimskymi fundamentalisty. Dusledkem je opétovny vyskyt P na
Gzemi, které jiz bylo prosté poliomyelitidy. Mistni Talibanci vyhlasili fatvu (prokleti) a
obvinuji Americany, Ze ockovanim sterilizuji muslimskou populaci. DalSi ¢asto extremisty
Sitenou povérou je, Ze ockovani je snahou o odvraceni vale Allaha. Talibanci povrazdili ¢leny
ockovaciho tymu, véetné Abdula Ghani Marwata, ktery fidil ockovaci kampané na Gzemi
jejich kmenu, kdyZz se pravé vracel ze schizky s duchovnimi. V poslednim roce doslo
k n¢kolika piepadenim, bitim a dnosam déti ¢lent ockovacich tymu. Také v Nigérii a
v Afghanistanu jsou ockovaci akce brzdény islamskymi extremisty, zvlast¢ roku 2003
v nigerijské provincii Kano, coz mélo za nasledek opétovny vyskyt P v osmi africkych
statech, kde se tato infekce jiZ neobjevovala.

Pred zahajenim Programu eradikace P roku 1988 bylo na svété kazdy den infikovano
polioviry cca 1000 lidi, coz je mohlo zmrzacit na cely Zivot. Pro dosazeni eradikace je
prvofadou podminkou ziskani podpory osob ovliviiovanych propagandou fundamentalista.
NaboZenska nauka islam se Siti, proto je treba Zadat vedouci naboZenské ¢initele o podporu
Programu eradikace P. Ockovaci tymy pracujici v oblastech politickych konfliktd musi byt
Iépe chranény. Pak budou také chranény déti pred infekci a svét pred opétovnym Sirenim
poliovirt.

(Warraich H.J. : Religious Opposition to Polio Vaccination. Emerging Infectious Disesases, Vol. 15, No. 6.,
June 2009, s. 978)



Zdroj informaci v nasledujicim Algoritmu surveillance HCV na dialyza¢ni jednotce:

(Hepatitis C Virus Transmission at an Outpatient Hemodialysis Unit — New York. 2001-2008.

MMWR, 2009 ; 58:189-194. Uvedeno dle JAMA, April 15, 2009 — Vol 301, No.15, 5.1530-35).
Algoritmus rutinni surveillance infekce virem hepatitidy typu C (VH-C) u chronicky
dialyzovanych pacienti na dialyza¢ni jednotce

Vsichni pacienti, ktefi jsou anti-HCV negativni
jsou vySetiovani testy enzymatické imunoanalyzy (EIA) na ptitomnost anti-HCV
e pri prijeti a pak vzdy po 6 mésicich, nebo pfi zvySeni hladiny alanin aminotransferazy
(ALT) z nejasného davodu
- je-li vysledek testu negativni neni tieba zadnych okamzitych opatieni
- je-li vysledek testu hrani¢ni opakuj vySetieni po 1 — 2 mésicich
- je-li pozitivni (opakovang) vyZadej si potvrzeni konfirma¢nim testem
Hladinu ALT
e vySetii pii prijeti pacienta a pak v mési¢nich intervalech, vzdy v3ak pfi jejim
zvyseni z nejasnych duvoda

U vSech pacienti, ktefi jsou anti-HCV pozitivni ma byt nalez potvrzen nékterym ze specifiétgjSich
testl :
e testem rekombinantniho imunoblotu (RIBA) pro anti-HCV
- je-li vysledek negativni neni tfeba Zadnych okamzitych opatieni
- je-li vysledek hrani¢ni vyZadej si vysetieni HCV RNA pomoci reverzni transkripce
polymerazové fetézové reakce (RT-PCR) a vySetieni ALT. Nalez pozitivni RT-PCR,
nebo zvysené hladiny ALT, potvrzuje infekci HCV
- je-li vysledek pozitivni prokazuje infekci HCV
Nebo
e testem RT-PCR
- je-li vysledek negativni vyZzadej si vySetieni RIBA pro anti-HCV (nékteii pacienti
infikovani HCV mohou byt prechodné HCV RNA negativni)
- je-li vysledek testu pozitivni prokazuje infekci HCV (je zndmkou virémie a aktivni
infekce)

U vSech pacienti se sérokonverzi anti-HCV z negativniho do pozitivniho nalezu
Byl-li na dialyza¢ni jednotce prokazan jediny piipad infekce HCV
- zkontroluj ke zjisteni dalSich infekci vysledky laboratornich vySetieni vSech ostatnich
pacientt
- zkontroluj pracovni rezim a postupy zavedené na dialyzac¢ni jednotce a hledej mozné
zdroje nakazy ke zjisténi, zda k ptenosu mohlo dojit na jednotce
- zkontroluj u noveé infikovaného pacienta lécebné a vySetiovaci procedury, také

VVVVVV

Pokud se béhem Sestimési¢niho obdobi prokaze na jednotce vice jak jedna infekce HCV
- postupuj stejné jako pti prikazu jedné infekce a navic
- konsultuj dal$i postup s organy ochrany verejného zdravi a dodrzuj dalSi opatieni
uvedena v Pokynech Centra pro kontrolu a prevenci nemoci (CDC)

U v8ech pacienti s prokdzanou infekci HCV (HCV-pozitivni pacienti)

- informuj pacienta o jeho ndkaze

- piedej povinné hlaseni o v3ech prokazanych HCV infekcich a sérokonverzich organu
ochrany vetejného zdravi

- podle souc¢asné platnych Zasad pro optimalni terapii rozvaz, zda pacient ma aktivni
infekci HCV a onemocnéni jater ( s vyuZitim konsultaci a odborné literatury)

- informuj pacienta jak by se mél chrénit pred dalsim poSkozovanim jater a jak by se
mél chovat, aby infekci dale neSiril.
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Mily Viktore,

véru jsem se nenadal, Ze budu o Tobé psat v minulém case. Lonskou odmlku v nasi
vzajemné korespondenci jsem pric¢ital Tvé zaneprazdnénosti a cestdm po svéte, obvykle
danych Tvym odbornym poslanim. Velkym pirekvapenim pro mne byla proto Tva zpréva ze
zari 2008, v niz si psal o urgentni operaci ileu, vzniklého nasledkem metastazujici rakoviny
tlustého streva. Pres chmurnou progndzu jsi state¢né snaSel slozitou a naroc¢nou terapii,
v ¢emz Ti byla velkou oporou Tva pani Magda. KdyZz mi 25.6. doSla zprava o Tvém sice
piedpokladdaném, presto bolestném odchodu a nemél jsem jinou moznost se s Tebou rozloucit
a posilam Ti jako posledni pozdrav aspon tuto vzpominku.

Prvné jsme se potkali na Ostravici pii ndmi porddanych Epidemiologickych dnech SMK.
Jezdival si na n¢ spolu s dalSimi slovenskymi epidemiology. Vyznamnou mérou jste se
podileli na odborném i spolecenskem dspéchu téchto Dnu a ani pozdgji vytycené hranice nic
nezménily na naSi spolupraci. Troufam si fici, Ze diky vysoké odbornosti a neobycejné
taktnimu chovani jsi mi tam ,,padl do oka“ a po n¢jaké dobé i ,,do srdce*.

Nicmén¢ aZz z Tvého piispévku do vzpominek na prof. Rasku jsem se dovedél, Ze ses pri
naboru prihlasil spolu s prvou manZelkou Mérii Rublikovou do LFH, Ze po promoci jsi byl
piidélen na KHS PreSov a Ze praxi v terénu jsi absolvoval také u Dr Patery na KHS prazského
kraje. V' r. 1954 pti velké epidemii TA ve ValaSskem Mezitici jste byli s manZelkou ¢leny
epidemiologického tymu, vedeného Burianovou, Kazmarem a Serym. Spolu s nami jsi se pod
vedenim nezapomenutelného prof. Juraje Cervenky podilel na vyzkumné aplikaci GG
v prevenci virové hepatitidy. Znal jsi mé slabastky, nesmirné jsi mne piekvapil a potésil
dovozem dvou balicka semen kaktust, které jsi mi koupil za pobytu v Kanadé. Jako jeden z
reprezentanti nasSich epidemiologi pii Svétové zdravotnické organizaci odvedl jsi vynikajici
praci pii organizaci a realizaci daleZitych vakcina¢nich programu jak v zahranici, tak u nés.
Po zasluze jsi byl také predsedou Narodni komise pro certifikaci eradikace poliomyelitidy
v republice, pozdéji vazenym ¢lenem a vysokym funkcionarem svétového Rotary Klubu.

V dobg, kdy jsi z povéieni SZO pracoval na Malt¢, napsal jsi mi nékolik dopisu s tolika
navrhy a dobrymi radami, Ze jiny by to nesvedl za cely Zivot. Tobé z velké ¢asti vdécime v
Kraji za Gc¢ast na vyzkumu vakciny proti planym neStovicim a za poznani jak sloZita, n¢kdy
hodné t&Zka, je prace epidemiologa v zahranici.

KdyZz jsem dostal 1. 6. 2009 Tvaj mail ,VSichni drazi na svété, posilame néco
k zamysleni*, pochopil jsem, Ze je to Tvé dustojné rozloucéeni a proto si dovoluji je ocitovat:
,,Stésti nezavisi na mnozstvi veci, tésti si nezavisle vybiram. Kazdy den je jako darecek, kdy?
umim otev7it oci, na novy den se koncentrovat na pekné vzpominky, které jsem po dobu svého
Zivota nashromazdil. Stasi je jako bankovni konto. Vyber si to, co jsi tam nashromazdil. Proto
moje rada je: hodné - hodné radosti a pekného odkladej stranou na vzpominkové bankovni
konto. Dekuji Ti, Ze jsi se pricinil necim peknym do mého vzpominkového bankovniho konta,
dekuji Bohu, Ze jeste stale mohu odkladat ...

Vzpomer: si na tyto obycejné body, které Ti zaruci abys byl Srastny: 1.osvobod’ se od
zbytecnych starosti, 2. osvobod’ se od nendvisti, 3. Zij obycejné, 4. davej vice, 5. cekej méne.*

Mily Viktore, nepatiim k lidem, kteti dok&Zou jen ,,utfit slzu a jit dale*. Znamenal jsi pro
mne mnoho, od prvého setkani jsem v Tobé mél a ctil velmi slusného, vzdélaného a
napaditého pritele. Plinius mladSi kdysi napsal: ,,PonévadZz nam neni dopiano dlouho Zit,
zanechejme néco po sobé jako svédectvi, Ze jsme tu Zili“ ( Dopisy V, 5,8 ). Toto veéky
provérené moudro jsi vrchovaté naplnil Nejen svou praci, ale téZ svou ochotou pomahat a
tieba i potésSit. Chei T¢€ za vSechny naSe epidemiology, znameé a ¢tenare SMS jeSté naposled
pozdravit a ujistit, Ze si Tvé pamatky nad jiné cenime.

Vlada






