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Volné ptelozil bez citaci literatury MUDr. Vladimir Plesnik
Vakciny proti hepatitidé typu A :

Inaktivované vakciny proti VH-A se vyrdbi zviru adaptovaného na bunécnou kulturu,
ocisténého od zbytkl bunék ultrafiltraci, zachytnou chromatografii v gelu,¢i jinymi metodami
Po inaktivaci formalinem je navazan na adjuvans (aluminium hydroxid). Nekteré vakciny
obsahuji jako preservans také 2-phenoxyethanol. Obsah antigenu v kazdé vakcing je ur€ovan
kvantitativni imunoanalyzou antigenu viru hepatitity typu A (HAV) a kone¢na imunopotence
jedné davky vakciny je vyjadfena v jednotkdch testu imunoanalyzy (ELISA, ELU.) Titr
kolisé od 360 E1.U pro dé¢ti az do 1440 EL.U pro dospélé. U jinych vakciny je obsah antigenu
deklarovan v jednotkéch (U — units) antigenu HAV a kolisd od 25 do 160 jednotek antigenu.
V soucasnosti je vyvijeno nékolik zivych atenuovanych vakcin, dvé jiz byly licenzovany
v Ciné. Je viak tfeba dalsich kontrolnich studii s témito vakcinami, které by dale ovéfily jak
jejich bezpecnost, tak G¢innost.

Lehké nezadouci reakce

Udaje o nezddoucich reakcich pochazi z prelicenénich klinickych studii. Po podani vakciny
nevznikla zadn4 zavazna nezddouci reakce, kterou by bylo mozné s jistotou pfi¢ist na vrub
vakciny.

Nejcastéji hlasené nezadouci reakce u dospélych, vznikajici béhem tifi dnti po davce 1440
ELU. byly :

® Dbolestivost mista vpichu (56 %)

e bolesti hlavy (14 %)

e slabost (7 %)

U déti byly nejcCastéji hlaseny tyto nezadouci reakce:
® bolestivost mista vpichu ( 15 %)

e nechutenstvi (8 %)

e bolesti hlavy (4 %)

e zduieni mista vpichu (4 %)

U déti predskolniho véku, imunizovanych davkou 360 ELU., se lehké lokalni reakce objevily
u 29,8 % ockovanych, nejcastéji po prvé davce. Rodice uvedli lehké, spontdnné ustupujici
lokalni reakce u 47 % déti, nejcastéji v podobé horeCky, slabosti, nechutenstvi a bolesti
hlavy. VSechny potize vymizely do 48 hodin.



Mezi 9200 dospélymi, ockovanymi vakcinou s 1440 ELU., nebyla hlaSena zddna zévazna
nezadouci reakce. Béhem péti dnli po oCkovani byl nejcastéji udavan pocit napéti v misté
vpichu (53 %), bolestivost (51 %) a pocit tepla v misté vpichu (17,3 %), z celkovych reakei to
byla bolest hlavy (16,1%). U déti byly nej€astéji hlaSeny reakce v podobé bolestivosti (19 %),
napéti (17 %) a pocit tepla v misté vpichu (9 %).

Celkové nezadouci reakce vznikly u méné nez 5 % ockovancli v podobé€ tnavnosti, horecky,
prijmu a zvraceni.

Neskodnost podani vakciny proti VH-A t€hotnym Zzendm nebyla sledovana. Protoze vakcina
obsahuje inaktivovany virus, je ohroZeni vyvijejiciho se plodu zfejmé zanedbatelné. Piesto by
vakcinou nemély byt oCkovany gravidni zeny, které nejsou v bezprostiednim riziku nakazy.
Bezpe€nost vakcin u pacientll s chronickym onemocnénim jater byla ovéfovana ve studii
probihajici na péti pracovistich, spolu s kontrolni skupinou zdravych osob. Reakce byly
fazeny mezi lehké az stfedné zavazné a vzdy spontanné vymizely.

Zavazné nezadouci reakce

Postlicen¢ni hldSeni zavaznych nezadoucich reakci, bez ovéfovani jejich pficinné souvislosti
s ockovanim, shromazd’ovali vyrobci vakcin. Byly uvadény anafylaktické reakce, Guillain —
Barré syndrom, neuropatie brachialni pletenég, transverzalni myelitida, roztrousend skler6za a
erythema multiforme. VétSina reakei vznikla mezi dospélymi, znichz asi tretina byla
soucasné ockovana i jinymi vakcinami. U zavaznych reakci s potfebnymi anamnestickymi
udaji (G-B sy a neuropatie) nebyl zjistén jejich vyssi vyskyt mezi ockovanci, nez mezi
neockovanou populaci.

Byl také hlaSen jeden piipad leukocytoklastické vaskulitidy po ockovani, ktery ustoupil bez
terapie.

Ve studii sledujici protekéni efekt vakciny, obsahujici v jedné davee 360 E1.U. antigenu HAV,
nebyla hlaSena zadna zavazna nezadouci reakce mezi cca 40 000 ockovanymi détmi.

Kombinované vakciny

Pti ockovani smiSenou vakcinou proti VH-A a VH-B byl vyskyt nezddoucich reakci zpravidla
stejny jako po vakcing proti VH-B.



Nezadouci reakce po vakciné proti hepatitidé typu B
Vyroba vakein

Vakciny proti HB obsahuji vysoce €istény povrchovy antigen viru HBV — HBsAg. Tento
glykoprotein je soucasti zevniho obalu viru a byva také ptitomen v séru akutné ¢i chronicky
nemocnych lidi v kulovité, nebo vélcovité podobg€. K vyrobé vakcin se uziva HBsAg ziskany
z plasmy chronicky infikovanych osob (plasmové vakciny), nebo ziskany zavedenim
plasmidu s genem HBsAg do kvasinek, nebo bun¢k nékterych savci (DNA rekombinantni
vakciny). K vakcindm, které jsou nékdy preservovany thiomersalem, se jako adjuvans
piidava fosforecnan nebo hydroxid hlinity. Mnozstvi HBsAg v davce kolisa od 2,5 do 40 pg
v z&vislosti na vyrobci a na tom, pro jakou populace je vakcina urena. Od zahgjeni
hromadného ockovani bylo ve svété imunizovano touto velmi G¢innou a bezpe¢nou vakcinou
vice jak pil miliardy lidi.

Lehké nezadouci reakce
V podstaté dochazi k miniméalnimu poctu reaketi, ptevazné v prvych 24 hodinach po ockovani,

v podobé& bolesti mista vpichu, bolesti svalll a kratkodobé horecky. Déti mivaji méné reakci
nez dospéli (<10 % proti 30 %).

Ptiblizna frekvence lehkych reakci: hore€ka nad 37,7° C....................... 1-6%
bolest ....ovviiiiii 3-29%
(0 7S) 1 | 3%
OtOK et 3%
bolesthlavy ...........coiiiiiiiiii.. 3%

V nékolika studiich porovnavali reakce po riznych vakcinach, nebo po riznych koncentracich
téze vakciny a po vakcindch s jinym adjuvans bez kontroly s placebem. Vzdy byly hlaseny jen
lehké lokalni ¢i celkové reakce, trvajici méné nez 48 hodin. Ve studiich, kde byly kontrolni
skupiny dostavsi placebo, byl vyskyt nezadoucich reakci stejny jak v ockované, tak
v kontrolni skuping.

Zavaziné nezadouci reakce
Anafylaktické reakce

Vyskyt anafylaxe po ockovani se odhaduje na 1 piipad/600 000 distribuovanych davek
vakciny. Nebyly hlaSeny Zadné t€zké ¢i smrtelné piipady anafylaktickych reakci. Osoby, u
nichzZ se po ptredchozi ddvce vakciny proti VH-B objevila anafylakticka reakce, nemaji byt jiz
touto vakcinou oc¢kovany.

Syndrom Guillain - Barré (GBS)

Po zahdjeni oc¢kovani plasmovou vakcinou v USA se objevily zpravy o mozné souvislosti
jejiho podani se vznikem GBS. Vroce 1991 byl GBS hlasen jen ojedinéle (0,5/ 100 000
ockovanych), mezi dosp€lymi s hlaSenym GBS nedoslo k Zadnému tmrti. V letech 1986 az
1990 bylo rekombinantni vakcinou ockovano asi 2,5 milionu dospélych. Az dosud nebyla
prokazana souvislost mezi imunizaci plasmovou ¢i rekombinantni vakcinou a vznikem GBS.



V souvislosti s ockovanim vakcinou proti VH-B jsou nejméné tfi diskutabilni nezadouci
reakce: vztah mezi ofkovadnim a vznikem diabetu, nebo demyeliniza¢nich chorob (4.
roztrouSenou sklerézou), ¢i chronického tinavového syndromu. Ovéteni pficinné souvislosti
téchto nezadoucich reakci s podanim vakciny proti VH-B je obtizné, protoze reakce jsou
vzacné, vznikaji i u neoCkovanych osob a vyskytuji se nejcastéji u starSich osob, které nejsou
tak Casto ockovany proti VH-B, jako déti v ramci rutinniho okovani. Nedavno zveiejnény
ptehled hlasenych nezadoucich reakci za obdobi 1991-1994 ukazal, Ze u kojencli a malych
déti nevznikaji Zadné mimofddné neZidouci reakce. Vysledky se vztahuji k nejméné 12
milioniim davek vakciny, kterymi byly imunizovany tyto vékové skupiny.

Demyeliniza¢ni choroby

Ne&kolik ¢lankl se zmifiuje o vzniku demyelinizace po oCkovani proti VH-B. Ve Francii se
v nékterych Casopisech a v televiznich potfadech objevily obavy ztoho, Ze s uvedenym
oc¢kovanim mohou souviset nové piipady nebo aktivace roztrousené sklerdzy (RS) a jinych
demyelinizaénich pochodt.

SZ0O vydala k t¢tmto dohadiim své stanovisko ve Wkly Epidem Rec, 1997, pod titulkem
,Chybéni dilkazli, Ze vakcina proti VH-B vyvolava roztrouSenou sklerézu“. Pfi srovnani
sincidenci RS ve Francii pfed zavedenim této vakciny (1-3 ptfipady RS/100.000 osob),
dosahla hlasena incidence demyelinizacnich nemoci po ockovani proti VH-B, za obdobi od
prosince 1994 do prosince 1999 hodnoty 0,6 ptipadu /100.000. Zpravy zjinych stath
(Australie, Belgie, Kanada, Némecko, Indie, Spojené Kralovstvi , USA) jsou obdobné jako ve
Francii a uvadi 0,1 az 0,8 ptipadu demyeliniza¢nich nemoci na 100.000 ockovanych osob.

Po uvetejnéni zpravy francouzské Narodni agentury pro léky vroce 1994 o néckolika
onemocnénich RS po ockovani proti hepatitidé byla ve Francii zahdjena specificka
surveilance podobnych stavi. Tii studie probéhly mezi dospélymi, z toho dvé na nervovych
oddélenich ve Francii, tfeti studie vychdzela z Gidaji sledovani, organizovaného anglickym
ministerstvem zdravotnictvi. V zddné ze tii studii nebylo nalezeno statisticky vyznamné
zvySeni rizika prvé ataky centrdlni demyelinizace po imunizaci. MoZnou souvislost sleduji
dalsi studie. AZ dosud nebyl hlaSen zadny podobny piipad u o€kovanych déti.

Ve zpravé Komise pro prevenci virove hepatitidy z fijna 1998 se konstatuje:“Soucasné udaje,
1 kdyZ jich neni mnoho, nedokazuji pfi¢innou souvislost o¢kovani proti VH-B se vznikem
demyeliniza¢nich chorob CNS, vcetné roztrouSené sklerozy*“. Komise proto podpofila
stanovisko SZO, Ze vSechny staty by mély realizovat programy rutinniho ockovani déti
a/nebo mladistvych a pokud mozno mély by pokracovat v imunizaci dospélych osob,
vystavenych vys§imu riziku ndkazy HBV.

Chronicky tnavovy syndrom

V Kanadg se také v letech 1993-4 objevily poplasné zpravy o tom, Ze ockovani proti VH-B je
pri¢inou chronického tinavového syndromu. Toto tvrzeni v§ak nebylo nikdy prokéazano.

Ztrata vlasu

Po rutinnich ockovanich, zvlasté proti VH-B, byl hlaSen ubytek az ztrata vlasd. Je vsak
mimotadné tézké prokdzat pti¢innou souvislost o¢kovani s tak béznym jevem.



Diabetes

Objevily se zpravy, ze aplikace vakcin, vcetné vakciny proti VH-B, mize u krys a déti
vyvolat  juvenilni diabetes, ¢i insulin-dependentni diabetes mellitus, diabetes I typu.
Odbornici se vSak shoduji, Ze takova souvislost neexistuje. Ve Finsku byla eliminace
parotitidy ockovanim provazena poklesem tohoto typu cukrovky. Studie ve Svédsku nezjistily
vzestup piipadii diabetu po zastaveni o¢kovani proti tuberkuldze nebo pertusi. Podobné studie
se stejnymi vysledky jsou hlaSeny z jinych Svédskych pracovist’ a z Kanady. V USA probé¢hla
roku 1999 panelova diskuse o vSech dosud hlaSenych suspektnich ptipadech. Nebyla zjisténa
jejich souvislost s ockovanim.



