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Dne 27.tijna 2010 schvalila Poradni komise pro imuniza¢ni postupy (ACIP)
aktualizovane pokyny pro aplikaci konjugovanych, kvadrivalentnich vakcin
proti meningokokam séroskupin A, C, Y a W-135 (MENVEO, Novartis a
MENACRA, Sanofi Pasteur) mladistvyym a osobam s vysokym rizikem
meningokokového onemocnéni. Pracovni skupina ACIP pro meningokokové
vakciny zpracovala dostupna data o jejich imunogenité¢ ve skupinach vysoce
ohrozenych osob, o pretrvavani baktericidnich protilatek po ockovéani, o
soucasnem vyskytu, efektivité vakcin a o ekonomické rozvaze ruznych strategii
imunizace mladistvych osob. Zprava Pracovni skupiny shrnuje dvé nova
doporuceni, ktera byla ACIP schvalena:

(1) rutinné ockovat mladistvé, nejlépe ve véku 11-12 let, s posilujici davkou
(booster dose) ve veéku 16 let ;

(2) osoby ve véku od 2 do 54 let, trpici trvalym deficitem nékteré slozky
komplementu (tj. C5-C9, properdin, faktor H nebo faktor D), ¢i s funkeni nebo
anatomickou asplenii, a dale dospélé osoby sinfekci HIV, imunizovat 2
davkami zakladniho ockovani, podanymi v dvoumeési¢nim intervalu.

Diivody pro zarazeni posilujici davky do o¢kovaciho schématu mladistvych

Pokyny ACIP zroku 2005, kdy vrcholila epidemie meningokovych
onemocnéni (MO), doporucovaly ochranu osob ve véku 16-21 let. M¢Ely byt
ockovany spiSe osoby ve véku 11 nebo 12 let nez 14 ¢i 15 let, protoze (1) u 11-
12tiletych probihaly rutinni preventivni prohlidky a (2) ockovani pii nich bylo
snadn¢ji proveditelné, a (3) bylo mozné, Ze vakcinace poskytne mladistvym
ochranu po celou dobu zvySeného rizika nakazy. Konjugované meningokokové
vakciny byly na zéklad¢ prukaza imunogenity a bezpecnosti licencovany v roce
2005. Pak byly ziskany dalSi poznatky o persistenci baktericidnich protilatek, o
trendu vyskytu MO v USA a o efektivité téchto vakcin, které ukazaly, Ze tada
oc¢kovanych mladistvych nemusi byt chranéna déle nez pét let. Proto u osob,
které byly vakcinovany ve véku 11 ¢i 12 let, mohlo dochazet ve véku 16 — 21
let, kdy je nebezpeci onemocnéni nejvétsi, ke snizovani ochrany.



Incidence MO od roku 2000 klesala a incidence onemocnéni vyvolanych
séroskupinami C a Y, ktereé tvoti vétSinu z ockovanim preventabilnich MO, byla
na historickém minimu. | ptes rutinni ockovani doporucené v roce 2005 byla
v8ak onemocnéni osmnéctiletych osob stale nejcastéjsi. Pti Setreni
prooc¢kovanosti mladistvych v roce 2009 bylo zjisténo, Ze jednu davku vakciny
proti meningokokim dostalo 53,6 % osob ve véku 13-17 let. V dobé od 2000-4
do 2005-9 Klesl odhad poctu pripadi MO pusobenych séroskupinami C a Y
mezi 11tiletymi az 14tiletymi o 74 %, ale jen 0 27 % mezi 15-18tiletymi. Byla
hlaSena onemocnéni vyvolana meningokoky séroskupiny C a Y u osob
oc¢kovanych meningokokovou konjugovanou vakcinou. Prva analyza efektivity
na modelu ocekavanych onemocnéni ockovanci odhadovala v prvych 3 letech
po ockovani efektivitu ve vysi 80-85 %. V roce 2010 obdrzela CDC hlaseni o
12 onemocnénich meningokoky C a Y u ockovanct konjugovanou vakcinou
proti meningokokam. Jejich pramérny veék byl 18,2 roku (od 16-22 let).
Pramérna doba od oc¢kovani do onemocnéni byla 3,25 roku (od 1,5-4,6 let). Pét
z téchto 12 osob melo chronicka onemocnéni, kterd mohla zvysit jejich riziko
vzniku MO.

Kontrolovana studie hodnotici efekt vakcinace (EV) konjugovanymi
vakcinami proti meningokokam byla zahajena v lednu roku 2006. ProtoZe az do
unora 2010 byla vakcina MENACRA jedinou licencovanou meningokokovou
vakcinou, tykaji se prvotni odhady efektivity jen této vakciny. K 1.10.2010 bylo
do studie zarazeno 108 pacienti a 158 kontrolnich osob. Celkovy odhad EV u
osob o¢kovanych pred 0 - 5 lety byl 78,0 % (95% IS je 29 % - 93 %). Do roku
po ockovani byl EV 95 % (IS = 10 % - 100 %). Mezi o¢kovanymi pied 1-2 roky
byl EV 91 % (IS = 10 % - 101 %) a u osob ockovanych 2 - 5 let pied
onemocnénim byl EV 58 % (IS = 72 % - 89 %). Byt rozpéti intervalu
spolehlivosti je velké usoudila Poradni komise ACIP, Ze efekt vakcinace ¢asem
Klesa.

Poradni komise také konstatovala, Ze sérologické vysledky odpovidaji
Klesajici imuniteé. Ocekavalo se, Ze na vzniku dlouhodobé ochrany proti
meningokokam se uplatni tii vlastnosti konjugovanych vakcin: vznik imunitni
paméti, kolektivni imunity a cirkulujicich protilatek. Posledni zpravy z Anglie
naznacuji, ze i kdyz ockovani zvysi pohotovost reakce (,,priming*) imunitniho
systému nemusi byt imunitni pamét’ dostatecné rychla k ochrané pied MO. Po
pieockovani osob, kterym byla nejprve aplikovana konjugovana vakcina MenC,
se reakce imunitni paméti objevila az za 5-7 dni. Inkubace MO je vSak obvykle
kratSi nez tfi dny. A¢ kolektivni imunita po podani MenC byla v Anglii a v
dalSich statech vyznamnym faktorem dlouhodobé ochrany, v USA stoupal pocet
oc¢kovanych pomalu a do fijna 2010 nebyl pozorovan vliv kolektivni imunity.
Pracovni skupina ACIP proto usoudila, Ze pro ochranu pied MO jsou
rozhodujici baktericidni protilatky v krevnim obéhu. Vzala v Gvahu podil osob
s hladinou baktericidnich protilatek povazovanou v pouZitém testu za ochrannou
a v péti studiich hodnotila jeji pretrvavani. A¢ v jednotlivych studiich byl jen



maly pocet o¢kovanci, pracovni skupina po sumarizaci vysledka rozhodla, Ze je
dostatek dukaz o persistenci ochranné hladiny baktericidnich protilatek proti
MO asi u 50 % osob oc¢kovanych pied péti roky. Takze vice nez 50 % osob
imunizovanych ve véku 11-12 let nemusi byt chranéno v nejrizikovejSim veéku
16-21 let.

Ve dvou studiich byla sledovana reakce na posilujici davku vakciny
MENACRA za 3 nebo 5 let po primovakcinaci. V obou téchto intervalech
vyvolal bastr, ve srovnani s geometrickym prameérem titra protilatek po prvé
davce, podstatne vysSi koncentraci baktericidnich protilatek (23,6 proti 9,0).
Podle ocekavani prva davka konjugované vakciny ptipravi imunitni systém na
mohutnou reakci po posilujici davce (,primig“). Lokalni a systémove reakce po
posilujici davce jsou srovnatelné s reakcemi po prveé davce vakciny. Neni dosud
znama persistence protilatek po bustru, ale ocekava se, Ze pii pieoc¢kovani v 16-
18 letech pretrva ochranné hladina nejméné do 21 let.

Optimalizace o¢kovani proti meningokokam

Pres soucasny nizky vyskyt MO Pracovni skupina pro imunizaci pii ACIP
souhlasi s nazory, Ze s ohledem na hromadici se poznatky o vymizeni ochrany
po péti letech od ockovani neni imunizace mladistvych jednou davkou vakciny
v 11 ¢i 12 letech nejlepsi strategii k zajisténi ochrany do véku 21 let. Pracovni
skupina zvazovala dva mozné zptsoby zlepSeni ochrany: posun aplikace
vakciny z vékove skupiny 11-12 let na 14-15 let, nebo ponechat ockovani ve
véku 11-12 let a doplnit je o posilujici davku v 16ti letech. | kdyz jedna davka
ve véku 14-15 let by asi mohla chranit vétSinu mladistvych v rizikovém obdobi
16-21 let, mohou byt moznosti o¢kovani mladistvych v tomto véku méng casteé.
ZkuSenosti fikaji, ze ¢im jsou déti starSi, tim fid¢eji prijdou na preventivni
zdravotni prohlidky. Naopak, doplnéni soucasného schématu imunizace o
posilujici davku vakciny predstavuje vice prilezitosti ke zlepSeni proo¢kovanosti
a osoby 11-13tileté budou chranény také. Ekonomicka analyza porovnavajici tri
zvaZzované strategie ockovani mladistvych ukazala, Ze pridani posilujici davky je
co do nakladnosti a efektu podobné jako aplikace jedné davky v 11ti letech nebo
v 15ti letech, ale miZe zabranit dvakrat vice onemocnéni nebo Umrti.

Divody pro aplikaci dvou davek vakciny osobam se slabou odpovédi na
jednu davku.

Byly probrany zpravy uvadgjici potiebu zakladniho ockovani dvéma
davkami meningokokové vakciny u nevelkého poc¢tu osob ve vyssim riziku MO.
Vysledky ukazuji, ze hladiny baktericidnich protilatek v séru mohou po aplikaci
druhé davky vakciny za dva mésice po prvé davce stoupnout. U osob s asplenii
nebo s infekci HIV je po zakladnim ockovani dvémi davkami lepSi imunitni
odpoveéd. U pacienta s persistujicim deficitem nékteré slozky komplementu
umozni dvé davky zakladniho ockovani dosadhnout vysoké aktivity

baktericidnich protilatek v séru a ziskat imunitu i bez efektu opsonizace.



Aktivace komplementového systému je pro ochranu pied MO daleZita a
Neisseria meningitidis je nej¢astéjSim bakterialnim patogenem, ktery postihuje
osoby s jeho deficitem. Postvakcinaéni hladiny protilatek u téchto osob klesaji
mnohem rychleji a k fagocytose i k opsonizaci je tieba jejich vySSich hladin.
Asplenici jsou castéji ohroZeni invazivni infekci fady opouzdienych bakterii,
vcetné N. meningitidis. Letalita aspleniku pii infekci meningokoky je 40 - 70 %.
Po ockovani konjugovanou vakcinou proti meningokokiam séroskupiny C maji
asplenici vyznamné nizSi GPT baktericidnich protilatek v séru nez zdravé osoby.
U pétiny jsou titry jen >1:8. Po podani druhé davky vakciny slabé reagujicim
osobam za 2 meésice po prve davce zmensil se podil ockovancu s tak nizkymi
titry na 7 %. To znamena, Ze posilujici davka vakciny maze navodit vyssi titry
cirkulujicich protilatek a zlepSit imunitni pamét’.

Osoby infikované HIV jsou vice ohrozeny MO, avSak jeSté¢ vétSim
nebezpec¢im je pro né invazivni infekce Streptococcus pneumonie. Osoby
s deficitem komplementarniho systému nebo s asplenii jsou také vice ohrozeny
nez osoby infikované HIV. Jedna studie sledovala imunitni odpoved HIV
infikovanych mladistvych na jednu davku konjugované meningokokové
vakciny. Baktericidni protilatky v titru >1:128 proti séroskupinam A, C, Y a
W135 mélo 86 %, 55 %, 73 % a 72 % ockovanych. Protilatkova odpoveéd’ byla
vyznamng¢ slabsi u pacienta s mén¢ jak 15 % CD4+ T-lymfocytd, nebo s virovou
nalozi vice jak 10.000 kopii v mL.

Imunogenita a bezpec¢nost podani dvou davek zékladniho ockovani nebyla
sledovana u starSich déti a u dospéelych. Odpoveéd kojenct a malych déti na
podani dvou davek vakcin MENACRA a MENVEO je vSak zndma. U kojenct
se po podani MENACRY ve véku 9. mésicu a 12.-15. m¢sicta objevily po 2.
davce vysoké titry protilatek. Aplikaci dvou davek MENVEO v intervalu dvou
mésict détem ve véku od dvou meésica do péti let provazel podobny pocet
nezadoucich reakci jako po jediné davce.

Doporuceni rutinni vakcinace osob ve véku 11 — 18 let

ACIP doporucuje ockovat osoby ve veéku 11-12 let kvadrivalentni
konjugovanou vakcinou proti meningokokim a podat jim posilujici davku
vakciny v 16 letech. Po pieockovani meningokokovou konjugovanou vakcinou
jsou titry protilatek vyssi nez po aplikaci prvé davky a lze predpokladat, ze
ochrana mladistvych vydrzi po celou dobu vyssiho rizika ndkazy do véku 21 let.
Mladistvi, ktefi dostali prvou davku vakciny ve véku 13-15 let, by méli dostat
jednu posilujici davku, nejléepe v 16-18ti letech, pied dosazenim véku
nejc¢astéjSiho MO. Osoby ockované prvou davkou meningokokové konjugovane
vakciny v 16ti letech a pozdg¢ji, neni treba preoc¢kovat. Po dosazeni véku 21 let
se nedoporucuje ockovat zdravé osoby, které nejsou ohrozeny castou expozici
Neisseria meningitidis.



Doporué¢ovany postup imunizace 2letych az 54letych osob se snizenou
pohotovosti imunity

Ukéazalo se, Ze u osob s nékterymi zdravotnimi problémy je imunitni reakce
na podani jedné davky meningokokové konjugované vakciny nedostatecna.
Pacienti s dlouhodobymi deficity sloZzek komplementu (tj. C5-C9, properdin,
faktor H, faktor D), nebo s asplenii by mély pii zakladnim ockovani dostavat
dvé davky vakciny v intervalu dvou mésica a pak kazdych pét let posilujici
davku vakciny. HIV-infikovani mladistvi ve véku 11 — 18 let by méli byt rutinné
oc¢kovani dvéma davkami zakladniho ockovani. Ostatni HIV-pozitivni osoby by
mely dostat zakladni o¢kovani dvéma davkami vakciny v intervalu dvou mésica.
VSechny jiné osoby svysSim rizikem MO (tj. mikrobiologové, cestujici do
oblasti s epidemickym nebo ¢astym endemickym vyskytem MO), by mély byt
ockovany jednou davkou vakciny.

Smérnice CDC pro podavani bustru vakciny v kolektivech mladistvych

Nekteré Skoly, internaty a univerzity vyzaduji jako podminku prijeti
ockovani proti MO. Pro snadng¢jsi realizaci téchto pokyna ACIP by mély mit
21leté a mladSi osoby doklad o ockovani jednou davkou meningokokové
konjugované vakciny v poslednich nejvySe péti letech pied prijetim do
kolektivu. Bylo-li toto zakladni ockovani provedeno pied 16. narozeninami,
méla by byt pred nastupem do kolektivu podana posilujici davka vakciny. Ta
muze byt aplikovana kdykoliv po 16. narozeninach, pii ¢emz minimalni interval
mezi davkami meningokokove konjugované vakciny je 8 tydnu.

Nejsou po ruce informace vzajemné zamenitelnosti téchto vakcin. Kde je to
mozné by méla byt uzita k aplnému ockovani stale stejnd vakcina. Pokud
ockujici lékar nezna, nebo nemd stejny typ diive podané vakciny, mél by
k dokonceni Uplné imunizace pouzit dostupny typ vakciny. Osoby s deficitem
komplementového systému, asplenici a HIV-pozitivni osoby, které byly diive
ockovany jednou davkou meningokokové konjugované vakciny by mély dostat
posilujici davku vakciny pii nejblizsi piilezitosti.

Je uveden souhrn ACIP aktualizované imunizace meningokokovymi
konjugovanymi vakcinami. DalSi informace Ize najit na adrese:
http://www.cdc.gov/vaccines/pubs/vis/default.htm a podrobnosti o schématu
rutinniho o¢kovani témito vakcinami jsou na adrese:
http://www.cdc.gov/vaccines/recs/schedules/default.htm#child.
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Poznamka prekladatele:

Dne 15. kvétna 1931 se zemplinskym betlémem, jinak Cemernou ve
Vranové n T., rozlehl jasny hlasek noveho obc¢ana, ktery se doméhal pozornosti.
Byl jim dnedni statny osmdesatnik, MUDr. Bartoloméj Bindas, druhy z trojice
stejn¢ starych epidemiologi SMK. Ze svého rodisté si na Moravu prinesl jak
odvahu z dob SNP, tak lasku k teplym krajam, k ptirodé¢, folkloru a k vinu. Po
promoci na LFH UK v Praze roku 1956 mél podle umisténky pracovat na
oddgleni virologie KHS Pregov, proto byl nejprve pul roku na virologii UEM ,,u
Rasky*.

Nepokousim se vSak o Bertikav zivotopis, ani o vycet jeho pracovnich
zkusenosti a Uspéchu. Ostatné tim nejvetSim uspéchem bylo jisté setkani s jeho
Pani, ktera o n&j dodnes vzorné pecuje. Jako spravny chlap postavil pro rodinu
dam, koupil vinici, vybudoval sklipek s lisovnou, vysadil fadu stromku a pecuje
0 zahradu s méné¢ casto na ValaSsku vidanymi raritami, pievazné teplomilnymi.
VZzdyt mimo broskvoni a merunék zkouSi péstovat jedle kaStany, mandlong,
smokvoné, zmarliku jidaSovu, ¢i klanoprasku a dalSi. Znamy je jeho zajem o
botaniku a znalosti o ni. Ztejmé nejhloub¢ji pronikl do taji péce o vinou révu a
jeji plody. Je zkuSeny vinohradnik, vinai a vyrobce povéstnych vin i jejich
degustator. Muze piedvést své plné kabinetni, rulandské Sedé, nebo lahodné
kulatéjSi burgundské bilé, charakterni svézi MT, chardonnay — uz jen ty nazvy
vyvolavaji u ¢tenare ,,zizen".

Mohlo by se zdat, ze pii tolika zajmech mu na odbornou praci mnoho c¢asu
nezbyvalo. Opak je vSak pravdou. Bertik je neobycejné pilna a svédomita osoba,
ktera i v duchodu sleduje stav a pokroky nasi epidemiologie. Vzpominam na
jeho préaci pti tehdy castych epidemiich salmonel6z a dysenterie, na dasledné
vymahani epidemiologickych postupu pii feSeni utajovaného vyskytu NN ve
zdravotnickych zatizenich, na usili pti prosazovani novych ockovacich akci,
nebo opatieni proti Siteni AIDS. Byl by to vSak dlouhy vycet praci, mnohem
delSi nez soupis zdarilych vypéstka. Chci vSak v této poznamce blahopiat
oslavenci, jemuz by vék uhadla snad jen prefikand kartarka. Na jedné strané
tvrda robota na vinohradu, joga a tanecky, véetné pravého verbunku, na strané
druhé studium historie, navstévy vystav a koncertd, ale téZ milovany folklér
s cimbalovkou a zpévy ve sklipcich pratel, zejména vSak horleni nad dneSnim
politickym zivotem, to jsou faktory, které prispivaji k jeho bohatému zivotu.

Je mu co zavidét. Ja kdyz se napiji vina, z mych ust hned zni latina (Quando
bibo vinum, loquitur mea lingua latinum ). Vino je mléko starca (Vinum lac
senum) a navic, vino dodava odvahy (Vinum dant animos ). Uznavam, Ze vino
a penize meéni i mravy mudrce (Bacchus et argentum mutant mores sapientum),
ale ve viné zlocin neni, le¢ vinen je pijan (Crimen vini nullum est, sed culpa
bibendis). Troufam si proto spolu se ¢tenari SMS aspon symbolicky pozvednout
¢isi kvalitniho vina a popréat Bertikovi, aby mu Pramen nikdy nevyschnul !
Vldd'a



