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Tato prace obsahuje prehled vlastnosti celobunéénych a acelulirnich
pertusovych vakcin i nékterych nazoru a obav, které se stile jeSté objevuji.
Autori predkladaji nové poznatky a doporuceni k bezpeénému a Sirokému
uzivani novych acelularnich vakcin proti pertusi.

Celobunécné pertusové vakciny (CPV) jsou v USA uzivany jiz pul stoleti. Osvédcily
se v prevenci onemocnéni a snizeni po¢tu infekci vyvolanych Bordetella pertussis.
Acelularni pertusové vakciny (APV) byly v USA nejprve v r. 1991 schvileny k
pieocko- vani a od r.1996 1 k zakladnimu ockovani proti pertusi. V sou- cCasnosti
maji Ameri¢ané moznost volby mezi ¢tyfmi smiSenymi vakcinami proti difterii,
tetanu a pertusi (DTP) s acelularni pertusovou slozkou a dvéma DTP vakcinami s
celobunécnou pertusovou slozkou.

DTP vakciny s celobun€énou pertusovou slozkou

Aplikuji se i.m. v davce po 0,5ml pii zédkladnim ockovani ve v€ku 2, 4 a 6 mésict.
Dvoji pfeockovani se poda ve véku 15-18 mésictu a 4-6 let.

Zakladni ockovani lze zahgjit v Sesti tydnech v€ku. Mezi tfeti davkou zakladniho
ockovani a prvym pieoCkovanim ma byt interval nejméné Sestimési¢ni. U déti, které
byly prvné pteockovany az po 4.roce zivota, neni tieba druhého pteockovéni. Ani
CPV, ani APV, nemaji byt podany sedmiletym a star§im détem.

Uginné ochrany pied tézkou pertusi je dosazeno po &tyfech davkach vakcin u 70-
95% ockovanct.

Nezadouci postvakcinacni reakce jsou po CPV castéj$i nez po jiném pravidelném
ockovani déti. Zpravidla maji podobu lokalni reakce v misté¢ vpichu: asi u 50%
oCkovanct vznikne bolest, u 40% zdufeni a asi u tfetiny z nich i erytém. N¢kdy v
misté vpichu zlstavaji podkoZni zatvrdlinky az nékolik tydnt. Vyskyt sterilnich
abscest se udava kolem 6-10 na milion davek.

Nejcastéjsi celkovou reakci na poddni CPV je horecka piesahujici 380C (u 50%
ockovancil), rozmrzelost (50%), apatie (33%) a neustaly neutiSitelny kiik (1%). Ke
vzacnym celkovym reakcim patii vysoké horecky 40,50C, kiece (horecnaté 1
nehorecnaté) a kolaps.

Neni prokazana souvislost podani CPV s akutni encefalopatii Kdysi (1981) vedla
Narodni studie encefalopatii déti k zavérim, Ze existuje vztah mezi aplikaci CPV a
chronickym poskozenim CNS u déti, které po ockovani byly postizeny vaznym
nervovym onemocnénim. Riziko vzniku akutni encefalopatie bylo odhadovano na 0
az 10,5 ptipadli na milion podanych davek. Nejvyssi riziko vzniku potizi bylo v
prvych tfech dnech po oc¢kovani. Goldenova revize této souvislosti na zékladé novych
dat ukazala, Ze existuje pfi¢inna souvislost mezi podanim CPV a kieCemi z
horecek,vyskytujicimi se ve frekvenci 1 pfipad na 1750-14300 davek. Nepotvrdil v§ak



souvislost ockovani s epilepsii, zhorSenim preexistujicich nervovych nemoci, kiecemi
kojencii, nebo se syndromem ndhlého umrti kojencti. Vysledky vSak zanechaly
pochybnosti jak u odbornikli, tak zejména u laické vetejnosti, kterd se domédha
ockovani acelularni pertusovou vakcinou.

Acelularni pertusova vakcina

Pokrok védy umoznil odhaleni a vybér jednotlivych antigeni B pertussis, které
vyvolavaji u hostitele imunitni odpovédi,potiebné k prevenci onemocnéni. Do APV
byl zatazen inaktivovany pertusovy toxin, filament6zni hemaglutinin, aglutinogeny
fimbrii a pertaktin.

Pertusovy toxin podporuje vazbu bordetel na fasinky epitelu v dychacich cestach,
navozuje lymfocytozu a zcitlivuje buiiky na histaminovy efekt. Protilatky proti nému
mohou mit rozhodujici vyznam v ochrané proti pertusi. VSechny soucasné pertusové
vakciny obsahuji chemicky inaktivovany, nebo molekuldrnimi technikami oslabeny
bakteridlni endotoxin.

Filament6zni hemaglutinin je obsazen ve stén¢ bordetel a je nezbytny k jejich
piilnuti na respiracni sliznici. Také dva az tii aglutinogeny fimbrii jsou povrchové
antigeny bordetel, podilejici se na vazbé bordetel na sliznici. Pertaktin je protein ze
zevni stény vSech virulentnich kment B pertussis. Protilatky proti nému chrani pied
opakovanym onemocnénim dychacich cest.

Dévkovani a oCkovaci schema je u APV stejné jako u CPV. Nyni je doporu¢ovano
soucasné oc¢kovani kojencti ve v€ku 2, 4 a 6 mésici DTaP vakcinou + vakcinou proti
Haemophilus influenzae typu b + vakcinou proti VH-B a inaktivovanou
poliovakcinou. [ u déti ockovanych CPV je mozné imunizaci dokoncit APV.

Ochranny ucinek DTaP vakcin je srovnatelny s u€¢inkem DTP vakcin a pohybuje se
mezi 71-89%, zatim co u celobunécnych vakcin od 36-98%. Vyskyt lokalnich
nezadoucich reakci je po APV o malo nizs$i nez po CPV, ale vyskyt celkovych
postvakcinacnich reakci, zejména horecek, je niz$i. Pofet ockovanych vakcinami s
acelularni pertusovou slozkou je zatim maly na to, aby bylo mozné odhadnout riziko
vzniku velmi vzacnych, ale Zivot ohroZujicich reakci (okamzitd anafylakticka reakce,
encefalopatie). Je vSak tfeba pfiznat, zZe sttedné zavazné postvakcinaéni reakce, jako
je Ctyficetistupnova horecka, hypotonickda neodpovidavost, persistujici kiik nebo
kiece, se objevuji 1 po ofkovani APV. Neni proto vhodné do ziskéni vétSich
zkuSenosti s APV upustit od kontraindikaci, platnych i pro CPV. APV se doporucuje
pro pacienty s nezadouci reakci na podani CPV. Ale nikdy by nemély byt ockovany
proti pertusi osoby, u nichZ vznikla po pfedchozi davce vakciny okamzit4 anafylaxe,
nebo encefalopatie.

Srovnani vvhod a nevvhod CPV a APV

Nizsi vyskyt nezaddoucich reakci pfi srovnatelné ucinnosti je prednosti APV. Jejich
nevyhodou je vSak potieba vétSiho poctu davek zakladniho ockovani u APV
kombinovanych s HIb.

CPV je prokazateln€ U¢inna v prevenci stiednich a téZkych infekci plisobenych B
pertussis.Ve studiich pfimo srovnavajicich

CPV a APV byly celobunééné vakciny uc¢inngjsi.Je to pochopitelné dano vétsim
poctem antigennich slozek v CPV. Pouze jednoslozkova pertusova vakcina z
detoxikovaného pertusového toxinu ma slabsi uc¢inek, nez dvouslozkova vakcina,
obsahujici mimo toxinu jesté filamentosni aglutinogeny. Tii- a Ctyfslozkové



pertusové vakciny jsou U¢inngjsi nez jedno- nebo dvouslozkové. Neni vSak jasné,
zda rozdily v ucinnosti jsou klinicky vyznamné, zvlast€¢ ve vysoce proockované
populaci.

Pertuse dospélych osob

Urcitou vyhodou APV muze byt sniZeni incidence pertusovych infekci u dospélych.
Velkym pokrokem by byla ptiprava bezpecné kombinované vakciny proti DiTe +
acelularni pertusové vakciny k ockovani dospélych. Ti maji byt pfeockovavani
kazdych 10 let.

Rist pertusovych infekci v USA v poslednich deseti letech mize souviset s naristem

vnimavé populace: mladistvi a dospéli jsou dnes nejveétSim rezervoarem pertuse.
Bude-li mozné uzit k preockovani dospélych malo reaktivni pertusovou vakcinu,
nebude véaznou zavadou ani jeji niz§i imunogenita. Da se predpokladat, ze v
budoucnosti bude exsistovat pravidelna revakcinace mladistvych a dospélych proti
DiTePer.

Kontraindikace pfeockovani pertusovymi vakcinami
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Infekce vyvoldvané Bordetella parapertussis

Potencialni pfednosti proZziti pertuse nebo ockovani celobuné€nou pertusovou
vakcinou je vznik ¢asteéné ochrany pied infekci B parapartussis. Toto onemocnéni se
podobd pertusi, ale je mirnéjsi. Jeho incidence vyrazné klesla po zahajeni oCkovani
proti pertusi. Jsou obavy, ze Siroké uzivani acelularni vakciny mulze vést k
opetovnému stoupnuti parapertuse. Proto doporucovani acelularni vakciny jako
bezpecné alternativy celobunééné pe- rtusové vakciny je neopodstatnéné a asi se t€z
ukaze mylnym.




Zaver

Ptednosti pravidelného ockovéani acelularnimi pertusovymi  vakcinami daleko
pfevysuji potencidlni riziko s nim spojené. Tento typ vakcin zfejmé Gplné nahradi
celobunécné pertusové vakciny. Neni rozdili mezi viceslozkovymi APV pii jejich
spravném pouzivani. Vybér vakciny od rliznych vyrobct se fidi cenou a dodavkami
vakciny.

19 citact, kopie v archivu odd.epid. KHS Ostrava

Poznamky prekladatele:

Stale castéji je zjiStovano onemocnéni pertusi u dospélych. Orenstein (Clin Infect
Dis, 1999, Suppl.2, s.147-S150) tvrdi, ze u 1 - 2 z kazdého tisice mladistvych a
dospélych dochazi kazdy rok k projeviim pertuse. U 12% a vice osob s akutnim
kaslem, tr- vajicim nejméné 1-2 tydny,se prokaze infekce B pertussisDospéli a
mladistvi byvaji zdrojem ndkazy pro malé déti. NeZ bude moZzné v budoucnu ockovat
dospelé proti pertusi musi byt odpovézena jesté fada zavaznych otazek: bezpecnost a
imunogenita, optimalni v€k a intervaly pieockovani, analyza prospéSnosti
vynalozenych nakladi a analyza Uc¢innosti podle vynaloZzenych nakladi Jen velci
optimisté oCekavaji, ze pravidelné prfeockovani mladistvych a dospélych proti pertusi
povede az k eliminaci pivodce. Stale nedofesenym problémem u déti i dospélych je
rychld, jednoducha a levna moznost diagnostiky pertuse ¢i parapertuse, poskytujici
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pertusi ? Co to bude stat ?

Pertuse dospélych zpravidla postrada klasicky pribéh, patrny u kojencti, se stadiem
kataralnim, kiec¢i a s rekonvalescentnim obdobim (Cherry: Clin Infect Dis, 1999,
Suppl.2, S107-S111). Pii pertusi dospélych se klinik neobejde bez dobré laboratote.
V obdobi pied antibiotiky a pfed zavedenim ockovani byla pertuse velmi obavanou
nemoci. Ostatn¢ sdm nazev "pertussis" (Sydenham v r.1679) znamena toxicky kasel.
Prva zprava o plvodci byla sice zvefejnéna jiz r.1906, ale prvé experimentalni
vakciny byly testovany az ve tficatych letech.Za druhé svétové valky a po ni bylo
nejucinnéjsi moznosti terapie nemocnych podani rekonvalescentniho séra. Sam jako
medik 2.ro¢niku jsem byl "hyperimunizovan" aby moje krev (a jinych dobrovolnikil)
poslouzila k pfipravé stidle nedostatkového hyperimunniho séra. V té€ dobé nebyly
epidemie pertuse v jeslich, Skolach i1 Skolach Zadnou zvlastnosti Pii hyperimunizaci
jsem byl infikovan VH-B a z darcovstvi krve jsem byl natrvalo vytazen.

Je jisté, ze pouhym ockovanim déti nelze zabréanit vétsi cirkulaci bordetel. Nedoslo
ani k vyrazng€j§i zméné cyklického nahromadéni pertuse kazdé 3-5 let. Rodice a
pracovnici v kolektivech déti jsou dnes hlavnimi pienaSeci pertuse na své svétence.
Je vSak otazkou zda v situaci,kdy bude bezpecna a kvalitni vakcina proti pertusi 1 pro
dospélé, se ma pfistoupit k imunizaci celé populace mladistvych a dospé€lych (coZ by
byla obdoba u nas uspé$né kampanég celonarodniho o¢kovani proti tetanu), nebo spiSe
zvolit jiny postup. SmiSend vakcina DTaP pro dospélé nebude nijak levna,
preockovani kazdych 10 let jesté ndklady zndsobi. A navic: ukazuje se, ze stala
revakcinace dospélych proti tetanu je spi§ ke Skodé€, nez k uzitku. Kdyby se
pristoupilo na racionalnéj$i schema revakcinace proti tetanu (napf. po pireockovani ve
Skole jen pfi poranénich a pak az v 50-ti letech) nebylo by mozné vyuzit jakz takz
zavedeného desetiletého terminu revakcinace dospélych k pteockovani pertusovou
vakcinou. Revakcinace dospélych proti zaskrtu ma své opodstatnéni tam, kde je
proockovanost déti mala. Zatim ndm nehrozi epidemie, které postihly dospélé v
Rusku, na Ukrajiné atd. Moznym feSenim by byla selektivni revakcinace proti pertusi



u pracovnikil v kolektivech déti a mladistvych (zdravotniky nevyjimaje) a u rodici s
malymi détmi. To uz musim pienechat k ivaze nové generaci epidemiologi



