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EDITORIAL

Vazeni ctenari, kolegové a

v posledni dobé probéhlo a j
zavadéni novych vakcin, o
kokovym nakazam. Ukazuje s
je nejsme schopni efektivné i
systém zavadéni novych vakcin do odl
lizace ponékud pokulhava.

Model Narodni imunizaéni komise (NI :
v oblasti o¢kovani nefunguje. Divodem je, Ze ta
nezavisla a davat odborna doporuceni proti
by to byt komise, ktera rozhoduje. Tuto funkci &
terstvo a zastupci NIKO v podobé nadfizeného o

Stavaji smiseny model dava obrovskou silu zc
snadno prehlasuji odborné spolecnosti, z nichz
jistoven pouhy jeden hlas. Navenek vystup vypad
doporuceni nevydala, ale realita je, ze rozhodly ﬁ
je o to komplikovanéjsi, ze diky minulym disku
ockovani, je toto vétsSinové definovano zakonem, a tedy praktic
posun vyzaduje zménu zakona. Proto i kdyby nakrasné NIKO néja
doporucilo a doporuceni schvalil i ministr, jesté zdaleka neni vyh
rozhoduji poslanci.

Musime vazné iniciovat diskuzi, jak by mél funkéni systém vypa
byl v praxi realizovatelny, a jaké metody hodnoc ovych vakcin b
pouZity (Health Technology Assessment, Cost-benefit analyza, apod.

S pranim pékného léta na obzoru

prof. MUDFr. Ro
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ORIGINAL PAPER

Infekce RSV v CR - analyza hospitalizaci v letech 2017-2021

Roman Prymula,'? Petr Pazdiora,’ Ladislav Dusek**
'Ustav preventivniho lékafstvi, LékaFska fakulta v Hradci Kralové, Univerzita Karlova
2AGEL
3Ustav epidemiologie, Lékarska fakulta v Plzni, Univerzita Karlova
“Institut biostatistiky a analyz, Lékarska fakulta, Masarykova univerzita
sUstav zdravotnickych informaci a statistiky Ceské republiky

Souhrn

Uvod: Respiracni syncytialni virus (RSV) je patogen, ktery obvykle zplisobuje mirné pfiznaky podobné nachlazeni. Nékdy
viak muze vyvolavat zavazné onemocnéni, zejména u nedonoSenych déti a kojencti. RSV je celosvétové u déti mladsich
jednoho roku nejcastéjsi pricinou bronchiolitidy a pneumonie. K vyznamnému nartstu dochazi zejména béhem
respiracni sezony a v kompenzacnich vlnach v postcovidové dobé.

Metodika: K analyzam byla pouzita data z Narodniho registru hrazenych zdravotnich sluzeb a Narodniho registru
hospitalizaci. Analyzovany byly pocty hospitalizovanych pro infekci RSV dle vékovych skupin za roky 2017 az 2021, podobné
byly analyzovany pocty hospitalizaci u déti do péti let s diagnozou akutni bronchitida - J20 bez ohledu na vyvolavajici
agens, a specialné diagndza J20.5, akutni bronchitida zptsobena RSV, J21 - bronchiolitida bez ohledu na vyvolavajici
agens, a specialné J21.0, bronchiolitida zpisobena RSV, dale diagnoza pneumonie J12,1 a diagnoza tracheitida J04.
Vysledky a diskuze: Hospitalizace vykazuji znacny rozptyl v jednotlivych letech od 213 do 1 804. Nejvy3si vyskyt
hospitalizaci ve vékové skupiné do jednoho roku je zdokumentovan v roce 2021 - celkem 1349. Pokud bychom méli volit
indikatorovou diagnozu pro RSV, je ji jednoznacné bronchiolitida, kdy napfiklad v roce 2019 bylo z 200 hospitalizaci pro
bronchiolitidu 151 zplisobeno RSV a v roce 2021 ze 412 hospitalizovanych s diagnozou bronchiolitida bylo 330 vyvolano
RSV, tedy v obou letech vice nez 75 %.

Zavér: Je mozno konstatovat, Ze onemocnéni RSV i v Ceské republice dominuji v kategorii do jednoho roku véku
a nasledné v kategorii do péti let, vyskytuji se ale i ve vysSich vékovych kategoriich. Z dat je zfejmé, Ze infekce RSV tvori
podstatnou cast zavaznych hospitalizaci v nejnizsi vékove skupiné. Data implikuji nutnost hledani novych preventivnich
opatreni, jak této zatézi predchazet.

Klicova slova: RSV, bronchitida, bronchiolitida, tracheitida, pneumonie, hospitalizace

Summary

Introduction: Respiratory syncytlal virus (RSV) is a pathogen that usually causes mild cold-like symptoms. However,
it can sometimes cause serious illness, especially in premature babies and infants. RSV is the most common cause
of bronchiolitis and pneumonia in children under one year of age worldwide. A significant increase occurs especially
during the respiratory season and in compensatory waves in the post-covid era.

Methodology: Data from the National Register of Reimbursed Health Services and the National Register of Hospitalizations
were used for the analyses. The number of hospitalizations for RSV infection by age group for the years 2017 to 2021
was analyzed. Also the number of hospitalizations in children under five years with a diagnosis of acute bronchitis - J20
regardless of the causative agent and especially the diagnosis J20.5, acute bronchitis caused by RSV and J21 bronchiolitis
regardless of the causative agent and specifically J21.0 bronchiolitis due to RSV, further diagnosis of pneumonia J12.1 and
diagnosis of tracheitis J04 were compared.

Results and discussion: Hospitalizations show considerable variation in individual years from 213 to 1804. The highest incidence
of hospitalization in the age group under one year is documented in 2021, a total of 1 349. If we were to choose an indicator
diagnosis for RSV, it is clearly bronchiolitis, when e.g. in 2019, out of 200 hospitalizations for bronchiolitis, 151 were caused by RSV,
and in 2021, out of 412 hospitalizations for bronchiolitis, 330 were caused by RSV, i.e. more than 75% in both years.
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Conclusion: It can be stated that even in the Czech Republic, RSV diseases dominate in the category under one year of
age and subsequently in the category under five years of age, but they also occur in older age categories. It is clear from
the data that RSV infection constitutes a substantial part of serious hospitalizations in the lowest age group. The data
imply the need to find new preventive measures to prevent this burden.

Keywords: RSV, bronchitis, bronchiolitis, tracheitis, pneumonia, hospitalization

Ovod

Respiracni syncytialni virus (RSV) je
obaleny jednovlaknovy RNA virus
patfici do rodu Pneumovirus z Cele-
di Paramyxoviridae. rozliSuji se dva
subtypy, RSV-A a RSV-B. RSV je vysoce
nakazlivy a mize zpasobit akutni one-
mocnéni dychacich cest u vSech véko-
vych kategorii, i kdyZ se dominantné

K prenosu dochazi pfimo kapénkami
a nepfimo prostrednictvim kontamino-
vanych predméti a rukou. Inkubacni
doba se pohybuje kolem péti dnd, delsi
byla zaznamenana u malych déti a imu-
nosuprimovanych osob. V§znamnou roli
v pfenosu maji asymptomaticti jedinci
s touto infekci. RSV je vyznamnym pu-
vodcem onemocnéni hornich a dolnich
dychacich cest (HCD a DCD). Pfiznaky se
pohybuji od mirnych chfipkovitych az
po tézke infekce, jako je bronchioliti-
da ¢i pneumonie. Zavaznost klinickych
projevi je ovlivnéna predevsim vékem -
zavaznym prubéhem jsou nejvice ohro-
Zeny déti do péti let (zejména do 6 mé-
sict) a lidé ve vékové skupiné 65 let
a vice, dale pri pritomnosti dalSich chro-
nickych onemocnéni (1).

Podle Gdaju za rok 2015 bylo od-
hadnuto, Ze kazdoro¢né se ve svété
u déti do péti let vyskytne 33,1 mi-
lionu onemocnéni dolnich dycha-
cich cest, 3,2 milionu hospitalizaci;
118 200, respektive 59 600 z nich
konéi amrtim (2). Podobné na za-
kladé analyzy publikovanych studii
bylo odhadnuto, Ze v roce 2019 ve
svété probéhlo 33 milionu akutnich
onemocnéni dolnich cest dychacich
vyvolanych RSV, 3,6 milionu hospi-
talizaci; k 26 300, respektive 101 400
amrtim doslo v souvislosti s témito
infekcemi (3).

Podle odhadi doslo v USA roc¢né
v obdobi 1999-2018 u déti do jedno-
ho roku primérné ke 106 a u déti ve
véku 1-4 let ke 168 amrtim (&).

Pro porovnani rocni incidence hos-
pitalizaci v souvislosti s touto infekci
ve Spanélsku v letech 1997-2011 byla
u déti do péti let 2 413 na 100 000.
Primérna doba hospitalizace byla 5,7
(smérodatna odchylka 8,2) dne. Bylo
hlaseno 446 Gmrti, z toho 403 se vy-
skytlo u déti mladsSich dvou let a 355
(80 %) se vyskytlo u déti mladsich 12
mésicul. Riziko hospitalizace a mortali-
ta byly vyznamné vyssi u chlapct a vy-
znamné klesaly s vékem. Nejvyssi mira
hospitalizace a mrtnost byla zjisté-
na v prvnim roce zivota (5). V Dansku
identifikovali u déti mladsich péti let
za obdobi 2010-2015 kazdorocné pri-
blizné 2 500 hospitalizaci spojenych
s infekci RSV. Incidence hospitalizaci
souvisejicich s touto infekci vrcholila
u kojenct ve véku 1-2 mésicu, dale
u kojenct ve véku 2-3 mésicu, re-
spektive u kojenct ve véku mladsim
jednoho mésice. Bylo identifikovano
pét Gmrti souvisejicich s infekci RSV.
Ukazuje, se Ze i v tak vyspélé zemi,
jako je Dansko, predstavuje infekce
RSV znacnou zatéz pro zdravi déti (6).

Odhadovana smrtnost v disledku
tézkého onemocnéni DCD souvise-
jiciho s infekci RSV u déti (mladsich
nez 5 let) v primyslovych zemich se
pohybuje kolem 0,3 %, v rozvojovych
zemich 2,1 % (7).

RSV celosvétové vyznamné prispi-
va k morbidité a mortalité u déti ve
véku 0-5 let, zejména béhem prvnich
Sesti mésicl zivota a u nizkopfijmo-
vych a stfednépfijmovych zemi. Na
zakladé 481 studii autori odhadli, ze
2 % amrti u déti ve véku 0-5 let (95%
Cl: 1,6-2,4) a 3,6 % Gmrti u déti ve véku
od 28 dn0 do Sesti mésicl (3-4,4) bylo
zpusobeno RSV. Dale bylo odhadnu-
to, Ze ve vékové skupiné déti do Sesti
mésicl se vyskytuje 6,6 milionu téchto
onemocnéni, 1,4 milionu je hospita-
lizovano a 13 300 umira v nemocnici.

Vice nez 95 % epizod akutnich in-
fekci DCD souvisejicich s RSV a vice
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nez 97 % Umrti souvisejicich s RSV ve
vsech vékovych skupinach bylo v ze-
mich s nizkymi a stfednimi pfijmy (3).

Ve Spojenych statech kazdy rok
vede infekce RSV u déti mladsich péti
let k priblizné k 2,1 milionu ambulant-
nich navstév a k 58 000-80 000 hospi-
talizaci (8, 9, 10); 100-300 déti mlad-
Sich péti let ro¢né v USA zemfre (4).

Pokud sledujeme komunitni pne-
umonie u dospélych, pak byl jejich
vyskyt vyZadujici hospitalizaci nej-
vyssSi u nejstarSich dospélych v USA.
Navzdory soucasnym diagnostickym
testim nebyl u vétSiny pacientl de-
tekovan zadny patogen. Respiracni
viry byly detekovany castéji neZ bak-
terie. RSV byl Sestym nejCastéjSim
virovym plvodcem pneumonii (11).
Diametralné odliSné spektrum je
u détskych pacientd, zejména u nej-
nizsich vékovych skupin. Zde je RSV
dominantnim patogenem (12).

Udaje ve vy3sich vékovych skupi-
nach maji v ramci publikovanych stu-
dii Sirsi variabilitu. Ve vékoveé skupiné
65letych a starsich bylo odhadnuto, Ze
v roce 2015 doslo v souvislosti s infek-
ci RSV ve vyspélych zemich k 1,5 mi-
lionu epizod akutniho respiracniho
onemocnéni, v souvislosti s nimi bylo
14,5 % (214 000) hospitalizovano.
Celkovy celosvétovy pocet hospitaliza-
ci s témito infekcemi je u starsSich lidi
odhadovan na 336 000, 14 000 konci
amrtim v nemocnici (13). V USA bylo
v obdobi 1999-2018 rocné v této vé-
kové skupiné odhadnuto 60-120 000
hospitalizaci (14, 15) a primérné
18 518 mrti (13).

Vyskyt infekci vyvolanych RSV ma
typicky sezonni charakter. Podle dlou-
hodobé surveillance v 15 evropskych
zemich v letech 2010-2016 dochazi
k narlstu onemocnéni od zacatku
fijna. Obdobi zvySeného vyskytu trva
16-18 tydnu a vrcholi na konci led-
na (16). Pravidelnost sezonniho vysky-
tu byla vyznamné ovlivnéna nespeci-
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fickymi opatfenimi béhem pandemie
covidu-19 (17, 1).

Zavedeni nefarmaceutickych in-
tervenci (NPI) ke kontrole cirkulace
viru SARS-CoV-2 zpusobilo zménu
v pravidelné sezonnosti aktivity RSV
v Evropé. Brzy po zavedeni NPI v Gno-
ru az breznu 2020, se cirkulace RSV
zastavila a v sezoné 2020/2021 zacaly
epidemie RSV o nékolik tydnl pozdéji
nez obvykle, pokud viibec. V l&té 2021
byla v nékolika zemich pozorovana
mimosezonni aktivita RSV, nicméné
divody nebyly plné prozkoumany.
Epidemie RSV mezi fijnem a bfeznem
v Evropé zvysuji tlak na poskytovate-
le primarni péce, zachrannou sluzbu
a kapacitu détskych nemocnic (1).

Virozy vyvolané RSV nepatfily v mi-
nulosti v EU mezi povinné hlasena
onemocnéni. WHO zavedla ,case de-
finice” (definice pfipad) onemocnéni
RSV v roce 2018 a v mnoha zemich EU/
EHP probiha sentinelova respiracni
surveillance s nahodnym nebo syste-
matickym odbérem vzorkul. Na zakladé
nepublikovaného prizkumu, ktery pro-
vedla v roce 2022 skupina konsorcia
Preparing for RSV Immunization and
Surveillance in Europe (PROMISE) ve
dvanacti zemich EU/EHP, je infekce RSV
povinné hlasenym onemocnénim. Ve
vétsiné zemi je sledovani mirné akutni
respiracni infekce (ARI) nebo chfipce
podobnych onemocnéni (ILI) v primar-
ni péci, vyvolanych RSV, virem chfipky
nebo virem SARS-CoV-2, zaloZeno na
celostatné organizovaném sentine-
lu sité lékaFu primarni péce, zejména
vieobecnych praktickych lékard, po-
kryvajici minimalné 1-6 % populace
v dané zemi nebo oblasti. V roce 2022
prizkum ECDC/WHO regionalni kance-
lare pro Evropu provedeny mezi zemé-
mi EU/EHP ukazal, Ze 20 z 29 zemi, kte-
ré odpovédély, ma integrovany systém
sentinelové surveillance RSV zaloZeny
na ILI nebo ARI a sedm dalSich zemi
ma v planu toto zavést. Kromé toho ma
20 zemi zaveden nesentinelovy labo-
ratorni systém surveillance RSV a dvé
zemé planuji jeho zavedeni. Deset
zemi ma zavedenou sentinelovou
surveillance RSV na zakladé hlaseni
SARI (Severe Acute Respiratory Illness -
zavazna akutni respiracni onemocnéni)
v sekundarni péci a 12 dalSich to pla-
nuje implementovat (18).
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Udaje o incidenci a zavaznosti této
infekce v CR dosud nebyly publiko-
vany. Cilem nasi studie bylo zmapo-
vat hospitalizace v letech 2017-2021
s ddrazem na diagndzy majici vztah
k RSV.

Metodika

K analyzam byla pouzita data UzIS/
NZIS, tedy data z Narodniho registru
hrazenych zdravotnich sluzeb (NRHZS)
a Narodniho registru hospitalizaci
(NRHOSP). Analyzovany byly pocty
hospitalizovanych pro infekci RSV dle
vékovych skupin za roky 2017-2021,
podobné byly analyzovany pocty
hospitalizaci u déti do péti let s dia-
gnozou akutni bronchitida - )20 bez
ohledu na vyvolavajici agens, a speci-
alné diagnoza J20.5, akutni bronchiti-
da zpusobena RSV, J21, bronchioliti-
da bez ohledu na vyvolavajici agens,
a specialné J21.0, bronchiolitida zpu-
sobena RSV, dale diagno6za )12,1 pne-
umonie a diagnoza )04 tracheitida.

Data byla sbirana v souladu s plat-
nou legislativou (zakon ¢. 372/2011
Sb., o zdravotnich sluzbach a pod-
minkach jejich poskytovani, vyhlaska
€. 116/2012 Sb., o pfedavani Gdaju do
Narodniho zdravotnického informac-
niho systému, zakon ¢. 101/2000 Sb.,
0 ochrané osobnich Gdaji a 0 zméné
nékterych zakond, ve znéni pozdéjsich
predpist). Je pouZivana Mezinarodni
statisticka klasifikace nemoci a pfi-
druzenych zdravotnich problémd, 10.
decenalni revize v ceském prekladu,
zkracené oznacovana jako MKN-10
podle sdéleni CSU ze dne 28. listopa-
du 2012 o aktualizaci Mezinarodni sta-
tistické klasifikace nemoci a pridruze-
nych zdravotnich problému (Castka
119/2011 Sb.). Aktualné platna verze
je v elektronické podobé k dispozici
na adrese www.uzis.cz. Ciselnik dia-
gno6z MKN-10 je soucasti Datového
standardu Ministerstva zdravotnictvi
CR (DASTA).

Pfipady podléhajici hlaseni

Statistickou jednotkou je ukonceny
pobyt hospitalizovaného na oddéleni.

Povinnym hlasenim se stava kazda
ukonéena hospitalizace pacienta (tu-
zemce i cizince) na jednom lizkovém

oddéleni poskytovatele lizkové péce
bez ohledu na zpisob pfijeti a ukon-
Ceni (propustént, preklad, Gmrti).

Povinnost hlasit ma kazdy posky-
tovatel luzkové (akutni intenzivni,
akutni standardni, nasledné, dlou-
hodobé) a jednodenni péce, u néhoz
doslo k ukonéeni lizkové péce pa-
cienta. Hlaseni hospitalizace nemaji
povinnost predavat lazenské lécebny
a ozdravovny.

Poskytovatel lizkové nebo jed-
nodenni péce (nemocnice, léCebna,
hospic) predava data v elektronické
podobé podle stanoveného dato-
vého rozhrani NZIS, které je defino-
vano rezortnim Datovym standardem
MZCR ve formatu XML. Zpravodajské
jednotky (poskytovatelé lazkové
péce) najdou Ctvrtletné aktualizo-
vany Datovy standard MZCR vietné
aktualnich Ciselnikd NZIS na adrese
www.dastacr.cz. Datova rozhrani ve
formatu XML zasilaji poskytovatelé
na centralni Glozisté dat na adrese
snzr.uzis.cz/uz/login. Podrobné in-
formace jsou k dispozici na webové
adrese 0ZIS CR www.uzis.cz/regis-
try-nzis/centralni-uloziste-povin-
nych-hlaseni. Pokud poskytovatel
pouziva pro kodovani kteréhokoliv
Gdaje vlastni Ciselnik, musi pro dato-
vé rozhrani NZIS zajistit pfekodovani
na platné Ciselniky NZIS. Diagnozy
se uvadéji vzdy pétimistnym kodem
podle MKN-10. Ciselniky NZIS jsou
soucasti Datového standardu MZCR
a jsou k dispozici na webovych
strankach MZ a na vSech pracovistich
0z1S CR, ktery je bezplatné poskytuje
vsem poskytovatelim lazkové péce.

Zakladni diagnoza je definovana
jako stav diagnostikovany (vyhod-
noceny po vSech vySetfenich) pfi
ukonceni pobytu na oddéleni, ktery
byl primarné odpovédny za potiebu
hospitalizace (tj. [éCby nebo vysetio-
vani) na daném oddéleni. Existuje-li
vice neZ jeden takovy primarni stav,
ma se vybrat ten, ktery se povazuje za
nejvice odpovédny za Cerpani zdro-
ju (prostfedki). Pokud se nedospélo
k diagnoze, ma se jako zakladni stav
vybrat hlavni pfiznak, patologicky
nalez nebo obtiz.

Jako zakladni onemocnéni nelze
kodovat onemocnéni a stavy, které
nastaly v pribéhu hospitalizace.
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Tab. 1 Poéet hospitalizaci zptisobenych RSV do 1 roku véku podle MKN-10

J12.1 J20.5 J21.0
Pneumonie zpusobena Akutni bronchitida Akutni bronchiolitida

ol Celkem J12.1,)20.5,)21.0 respiraénim syncytialnim  zpusobena respiraénim  zpusobena respiraénim

virem syncytialnim virem syncytialnim virem
2017 482 96 299 87
2018 248 61 127 60
2019 699 180 375 144
2020 149 26 76 47
2021 1349 224 822 303

1890 yysledky a diskuze

= z riznych vékovych skupin nas nej-

vice zajimala kohorta déti do jedno-
ho roku, kde se dal ocekavat nejvyssi
w0 Pocet hospitalizaci. Pocty hospitali-

zaci se v jednotlivych letech vyznam-
800 né ménily. K poklesu doslo zejmeé-

na v roce 2020 vyrazné ovlivnénym
600 covidem-19, tento Gtlum byl ale kom-
penzovan narlstem v roce 2021, kdy

1200

400 bylo celkem hospitalizovano 1 349

déti s diagnozami J12.1, J20.5 a J21.0.

200 Graf 2 uvadi pocet hospitalizaci

o _ -l I l_._ I _ . zpusobenych RSV do tii let véku a graf 3

pocet hospitalizaci zplsobenych RSV
do péti let véku. V obou grafech vidime
identické trendy podobné jako v gra-

2017 2018 2013 2020 2021

® Celkem J12.1, J20.5, J21.0

®J12.1 Pneumonie zplsobend respiraénim syncytidlnim virem fU 1.V roce 2020 zaznamenévéme mi_

™ J20.5 Akutni bronchitida zplsobend respiraénim syncytidInim virem nlmélni Vg/Skyt onemocnéni Y nésle-

1J21.0 Akutni bronchiolitida zplsobend respiraénim syncytidinim virem dujicim roce 2021 pak prud ky narust.

Graf 1 Poéet hospitalizaci zpisobenych RSV do 1 roku véku V absolutnich cislech vsak muzeme vi-
Na prvnim misté se podle MKN-10 1800

uvede diagn6za onemocnéni, které
nejvice ohrozuje zdravi Ci Zivot ne-
mocného, pokud jiZz neni uvedena jako
zakladni diagnoza a byla lé¢ena spo-
lecné se zakladni diagnozou.

Dale se uvadéji kody dalSich one-

mocnéni, které komplikuji, tj. ovliviuji s

¢i odavodniuji frekvenci, trvani, objem 800

a strukturu poskytnuté a vykazané

péce. eed
Pouziva se povinné kod o maxi- -

malnim dostupném clenéni. V pfipa-

dé, Ze pro dany stav existuje kod pé- I I I _ I 200

| . ] I 1 s

timistny, neni mozné pouZzit tfimistny

nebo CtyFmistny kod. V pfipadé, Ze 2017 2018 2019 2020 2021
pro dany stav existuje Ctyrmistny
kod, neni mozné pouzit kod tfimist-
ny. Pokud se Zadné dalsi komplikujici
onemocnéni nevyskytlo, idaj se neu-
vadi. Maximalné je mozno uvést Ctyfi
dalsi diagnozy (19). Graf 2 Poéet hospitalizaci zpiisobenych RSV do 3 let véku

1600
1400

1200

m Celkem J12.1, J20.5, 121.0
®J12.1 Pneumonie zplsobend respiraénim syncytidlnim virem
m J20.5 Akutni bronchitida zplsobend respiracnim syncytidlnim virem

1121.0 Akutni bronchiclitida zphsobena respiraénim syncytialnim virem
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Tab. 2 Poéet hospitalizaci zptisobenych do 3 let véku

21.0
Celkem J12.1 120.5 < LU
Rok J12.1, Pneumonie zpusobena respi-  Akutni bronchitida zpisobena ﬁt%tglggoﬂgheh‘}::fzzpl}g‘l’_
J20.5,)21.0 racnim syncytialnim virem  respiracnim syncytialnim virem "’ﬁ m vire my yt
2017 579 130 355 94
2018 296 86 144 66
2019 835 222 463 150
2020 192 44 97 51
2021 1649 320 1004 325
2000 je nepochybné, Ze na dominanci této
skupiny se zasadnim zptusobem podili
1500 zejména vékova skupina do jednoho
roku. Velmi zajimavy fenomén mizeme
1660 pozorovat ve vékovych kategoriich nad
40 let véku, kdy v letech 2017-2018
i 2020 a 2021 byl vyskyt neprilis cetny.
V roce 2019 vsak zejména v kategoriich
§ -I . I - BB B_= I nad 65 let vidime poméiné vglznamny
narust s vrcholem 31 pripadu v kate-
2017 2018 2019 2020 2021

W Pocet Celkem J12.1, J20.5, J21.0

m Pocet J12.1 Pneumonie zpUsobena respiracnim syncytidlnim virem

M Pocet J20.5 Akutni bronchitida zplisobena respiraénim syncytialnim virem

| Pocet J21.0 Akutni bronchiolitida zplisobena respiraénim syncytidlnim virem

Graf 3 Poéet hospitalizaci zpisobenych RSV do 5 let véku

dét, Ze pocet hospitalizovanych ve vé-
kové kohorté od jednoho roku do péti
let je pouze 455. Z toho je zcela zfej-
mé Ze hlavni zatéz je pravé v katego-
rii do jednoho roku. ProtoZe nemame
dlouhé casové rady, mizeme pouze
spekulovat, jestli kompenzacni nardst
v roce 2021 i v roce 2022 je opravdu
zpusoben velmi omezenou cirkulaci
RSV béhem covidové éry, kdy se pou-
Zivaly intenzivné respiratory a Gsten-
ky, Castéji se provadéla i dezinfekce
rukou, ale je to velmi pravdépodobné.

Tab. 3 Poéet hospitalizaci zptisobenych RSV do 5 let véku

Tabulka 4 ukazuje sumarni pocty
diagno6z J12.1, J20.5 a J21.0 v jednot-
livych vékovych skupinach. Zcela jed-
noznacné dominuje kategorie 0-4 let
s plnymi 93 %, nasledovana vékovou
kohortou 5-9 let se 4 %, ostatni vé-
kové skupiny se podileji na celkovém
pocCtu hospitalizovanych v souvislosti
s infekci RSV pouze zanedbatelnym
zpusobem. Je ale tfeba zduraznit, ze
dominance kategorie 0-4 let je dana
technickym sbérem dat, ktera jsou tim-
to zplsobem stratifikovana. Fakticky

gorii 75-79 let. Prestoze v roce 2019
bylo zaznamenano vice neZ dvakrat
méné pfipadd v porovnani s rokem
2021, v téchto vékovych kategoriich je
pomér obraceny.

= J12.1 = J20.5

= J21.0

Graf 4 Vyskyt jednotlivych diagnéz J12.1,
J20.5, )J21.0 v roce 2017

cotemiza, 05, VZAMeumeriesl  Ciaspisobens 2L Atbronchioi
: syncytialnim virem syn cytl%lnim virem syncytialnim virem
2017 600 142 364 94
2018 311 92 152 67
2019 878 244 483 151
2020 213 55 107 51
2021 1804 384 1090 330
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Tab. 4 Sumarni pocet diagnoz J12.1, J20.5 a J21.0 v jednotlivych vékovych skupinach v letech

2017-2021
2017 2018 2019 2020 2021

00-04 let 600 311 878 213 1804
05-09 let 5 1 17 4 71
10-14 let 0 1 5 3 5
15-19 let 0 1 3 0 2
20-24 let 0 0 0 0 0
25-29 let 1 0 0 0 1
30-34 let 0 0 1 0 1
35-39 let 0 0 0 0 0
40-44 let 0 0 4 1 3
45-49 let 0 1 6 0 0
50-54 let 1 0 8 0 1
55-59 let 2 2 2 1 4
60-64 let 5 3 12 4 5
65-69 let 5 1 18 2 8
70-74 let 2 1 11 9 8
75-79 let 6 0 31 4 7
80-84 let 6 2 18 9 10
85-89 let 3 4 17 0 7
90-94 let 3 2 10 5

95 let a vice 0 1 3 0

®=J12.1 = J20.5 = J21.0

Graf 5 Vyskyt jednotlivych diagnéz )J12.1,
J20.5, J21.0 v roce 2018

Pokud porovnavame jednotlivé
diagnozy J12.1, J20.5, a J21.0 v letech
2017-2021, vidime dominantni za-
stoupeni akutni RSV bronchitidy, ktera
v jednotlivych letech zpravidla presa-
huje 50 % s nejvyssi hodnotou pravé
v roce 2021 (61 %). Pouze v roce 2018
byl podil akutni RSV bronchitidy tésné
pod 50 %. Vyskyt akutni bronchiolitidy

®=J12.1 = J20.5 = J21.0

Graf 6 Vyskyt jednotlivych diagnoz J12.1,
J20.5, J21.0 v roce 2019

dosahoval zpravidla kolem 25 % s roz-
ptylem 21-30 % (grafy 4-8). Dle grafi
16-24 %, u pneumonie 21-30 %.

Pfi porovnani poctl hospitalizova-
nych s akutni bronchitidou bez ohledu
na vyvolavajici agens v jednotlivych
letech (graf 9), vidime, Ze data jsou
pomérné stabilni. Jedinou vyjimkou je
rok 2020, tedy dominantni ,covidovy"

®J12.1 w=]20.5 ®J21.0

Graf 7 Vyskyt jednotlivych diagnéz J12.1,
J20.5, J21.0 v roce 2020

®=J12.1 = J20.5 = J21.0

Graf 8 Vyskyt jednotlivych diagnéz J12.1,
J20.5, J21.0 v roce 2021

rok, kdy doslo obecné k poklesu hos-
pitalizaci pro akutni bronchitidu, a to
na méné nez polovinu oproti pred-
chozimu roku. Zajimavé je, Ze prud-
ky nartst akutnich bronchitid v roce
2021 zplsobenych RSV nekorespon-
duje s hospitalizovanymi pro akutni
bronchitidu bez ohledu na vyvolavajici
agens. Prekvapivé je tedy moZno za-
znamenat, Ze vlna infekci RSV se v gra-
fu akutnich bronchitid nespecifikova-
ného plvodu prakticky neprojevuje.
Naopak, pokud analyzujeme pocet
hospitalizaci pro akutni bronchioliti-
dy (graf 10), vidime, Ze v roce 2021 je
prudky nardst na nékolikanasobek
predchozich let a diagnoza bronchio-
litidy je ve velmi tésné vazbé na RSV.
Z obou graft, tedy z grafu znazornuji-
ciho bronchiolitidy bez rozdilu vyvo-
lavajiciho plvodce a grafu ukazujici-
ho RSV bronchiolitidy, vyplyva, Ze RSV
bronchiolitidy jednoznacné dominuji.

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2023 1
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Graf 9 Poéet hospitalizaci: J20 - akutni bronchitida
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Graf 10 Pocet hospitalizaci: J21-bronchiolitida

Zajimava data poskytuje analyza
pneumonii bez rozdilu plivodce (graf 11).
Zde vidime opét pomérné stabilni si-
tuaci s markantnim poklesem v roce
2020. Podivame-li se vSak na specific-
kou situaci pneumonii vyvolanych RSV
(grafy 1-3), pak v roce 2021 zazname-
navame v porovnani s predchazejici-
mi roky vyrazny vzestup, ktery u RSV
pneumonii patrny neni. Z toho opét
vyplyva, Ze RSV pneumonie netvori
rozhodujici podil pneumonii. Za po-

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2023

M do 3 let véku

vSimnuti stoji data z roku 2020, kdy se
zfejmé opét plosSna opatreni vyznam-
nym zplsobem podilela na poklesu
pneumonii. Zaroven je patrné, ze ani
silné vlny infekce covidu-19 nemély
vliv na narist pneumonii ve vékové
kategorii 0-4 let.

Z analyzy vyskytu tracheitid (graf 12)
vyplyva, ze vyskyt u déti do jedno-
ho roku je minoritni, podobné jako
u pneumonii, a tyto dvé diagnozy
tedy u této dominantné postizené

= do 1 roku véku

= do 1 roku véku

kategorie nejsou prilis casté. Naopak
u bronchitid jednoznacné vidime, Ze
v kategorii do jednoho roku (graf 10)
se vyskytne plnych 412 pfipadl a ve
vékoveé skupiné 1-4 roky uz jenom 55.

Zavér

RSV celosvétové vyznamné prispi-
va k morbidité a mortalité u déti ve
véku do péti let, zejména béhem
prvnich Sesti mésich Zivota a u niz-
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Graf 11 Pocet hospitalizaci - pneumonie
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Graf 12 Pocet hospitalizaci - tracheitida

kopfijmovych a stfednépfijmovych
zemi. Udaje o mortalité pak naznacu-
ji, Ze RSV je ddlezitou pfi¢inou amr-
ti v détstvi na onemocnéni DCD po
pneumokokové pneumonii a infekci
vyvolanych Haemophilus influenzae
typu b. Analyzovali jsme data o hos-
pitalizacich, které pfimo ¢i nepfimo
souviseji s infekci RSV. K tomu jsme
vyuzili NRHZS a NRHOSP. Jednotlivé
diagno6zy vykazuji v dobé postcovido-

W do 3 let véku

mdo 3 let véku

vé vyznamny narust, ktery je zfejmé
kompenzacnim narlistem v neimunni
populaci, ktera se vytvorila béhem
pouZzivani riznych preventivnich po-
stupl béhem pandemie covidu-19.
Pokud bereme v potaz celkovy pocet
hospitalizaci v souvislosti s typickymi
diagn6zami zpisobenymi RSV u déti
do péti let, vidime jejich znaény roz-
ptyl v jednotlivych letech od 213 do

v~

1 804. Nejvyssi vyskyt je zdokumen-

i do 1 roku véku

1 do 1 roku véku

tovan v roce 2021. Pokud bychom
méli volit indikatorovou diagnozu,
je ji jednoznaéné bronchiolitida, kdy
napfriklad v roce 2019 bylo z 200 hos-
pitalizaci pro bronchiolitidu 151 zp0-
sobeno RSV a v roce 2021 ze 412 hos-
pitalizovanych bronchiolitid bylo 330
vyvolano RSV, tedy v obou letech vice
nez 75 %. Je mozno konstatovat, Ze
onemocnéni RSV i v Ceské republice
dominuji v kategorii do jednoho roku

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2023
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véku a nasledné v kategorii do péti
let, vyskytuji se ale i ve vysSich véko-
vych kategoriich. RSV je vyznamnym
patogenem vyvolavajicim zavazné kli-
nické pribéhy, které vedou v fadé pfi-
padi k hospitalizacim zejména u ne-
donosencl a kojencli. Nové moznosti
specifické prevence jsou nezbytnou
cestou, jak toto onemocnéni racional-
nim zpisobem kontrolovat.

Prace byla podporena v ramci progra-
mu Cooperatio.
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Preco existuje hrozba vzniku a Sirenia osypok na Slovensku?

Henrieta Hudeckova, Romana Ulbrichtova,' Martin Novak,' Maria Tatarkova,' Eva Malobicka,'
Jan Mikas,? Adriana Mecochova,? Viera Svihrova, Maria Stefkovicova,?
Ustav verejného zdravotnictva, Jesseniova lekarska fakulta Martin,
Univerzita Komenského Bratislava, Slovenska republika
20rad verejného zdravotnictva Slovenskej republiky, Bratislava
3Fakulta zdravotnictva, Trencianska univerzita Alexandra Dubceka v Trencine, Slovenska republika

Souhrn

Uvod: V sicasnej globalizovanej spolocnosti predstavujii osypky najzavaznejsie infekéné ochorenie. Dostatocne vysoka
imunita (nad 95 %) obmedzuje retazové Sirenie a pévodca nakazy v ramci regionu necirkuluje. Cielom prace bolo popisat
epidemiologick situaciu vo vyskyte osypok na Slovensku v rokoch 1990-2021, posudit zaockovanost prvou a druhou davkou
vakciny za sledované obdobie rokov 2003-2021 podla rocnikov narodenia a vyhodnotit priemernl zaockovanost dvomi
davkami na narodnej, regionalnej a okresnej Grovni.

Material a metody: Pocty hlasenych ochoreni sme cerpali z databazy Epidemiologického informacného systému prenosnych
ochoreni Slovenskej republiky (EPIS SR) a (idaje o zaockovanosti z pravidelnych ro¢nych administrativnych kontrol ockovania
prvou a druhou davkou vakciny proti osypkam.

Vysledky: UZ koncom dvadsiateho storocia sa na Slovensku podarilo eliminovat osypky a status eliminovanych osypok sme si
udrzali v rokoch 1999 az 2018. V siicasnosti v ramci europskeho regionu WHO patrime medzi krajiny s obnovenym endemickym
Sirenim. Za poslednych 10 rokov sa na Slovensku znizila zaockovanost prvou davkou vakciny proti osypkam v kontrolovanych
rocnikoch narodenia 2010-2019 na Urovni okresnej, regionalnej i narodnej. Priemerna zaockovanost prvou davkou bola 96,4 %
(min. 95,4 % - max. 98,4 %) a druhou davkou bola v oboch kontrolovanych obdobiach (roky 1990-1999 a 2000-2009) nad
Groviou 97 %.

Zaver: Jednym z najvacsich Gspechov v oblasti verejného zdravotnictva je ockovanie, ktoré zachranilo miliardy Zivotov. Uspech
zavisi nielen od silnych narodnych imunizacnych programov, Gcinnej vakciny a kvalitného monitorovania zaockovanosti, ale
aj od vysokej trovne politickej podpory.

Klicova slova: osypky, ockovanie, zaockovanost, eliminacia osypok, prevencia osypok

Summary

Introduction: In today’s globalized society, measles represents the most serious infectious disease. Sufficiently high
immunity (over 95%) limits the chain spread and the causative agent doesn't circulate within the region. The aim of this
study was to analyse the epidemiological situation in the occurrence of measles in Slovakia in the years 1990-2021, to
assess vaccination with the first and second doses of the vaccine for the monitored period of 2003-2021 according to
birth years and to evaluate the average vaccination with two doses at the national, regional and district level.

Material and methods: We drew the number of reported diseases from the database of reported diseases from the EPIS
SR database (Epidemiologicky informacny systém prenosnych ochoreni Slovenskej republiky) and vaccination coverage
data from regular annual administrative checks of vaccination with the first and second dose of measles-containing
vaccine.

Results: Already at the end of the twentieth century, measles was eliminated in Slovakia, and we maintained the
status of eliminated measles from 1999 to 2018. Currently, within the WHO European Region, we are among the
countries with a renewed endemic spread. In Slovakia, over the last 10 years, vaccination with the first dose of
measles-containing vaccine in the controlled birth years 2010 to 2019 has decreased in Slovakia at district, regional,
and national level. The average vaccination rate with the first dose in Slovakia was 96.4% (min. 95.4% - max. 98.4%.
The average vaccination rate with the second dose was over 97% in both controlled periods (years 1990-1999 and
2000-2009).

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2023
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Conclusion: Vaccination is one of the most successful public health achievements, saving billions of lives. Success
depends not only on strong national immunization programs, an effective vaccine and high-quality monitoring of
vaccination coverage, but also on a high level of political support.

Keywords: measles, vaccination, measles vaccination coverage, measles elimination, measles prevention

Ovod

Osypky si vysoko infekénou viruso-
vou infekciou, ktor( sprevadza horic-
ka a makulopapularna vyrazka. V za-
vaznych pripadoch moze viest k tazkej
infekcii dychacich ciest (vratane pne-
umonie) a encefalitide. Ochorenie
Casto sprevadzaji komplikacie, hos-
pitalizacie, i Gmrtia. Jedinym prame-
nom nakazy si ludia, mame dostupné
ac¢inné vakciny, vysoko citlivé a Speci-
fické diagnostické testy, ¢o umoznuje
dosiahnut nielen ich eliminaciu, ale
v budicnosti aj eradikaciu. Podstatou
preruSenia endemického prenosu na-
kazy je dosiahnutie vysokej zaocCkova-
nosti v detstve (1, 2).

Za poslednych 20 rokov sa
v Europe vynalozilo velkeé asilie na eli-
minaciu, ale sporadické pripady a epi-
démie sa stale vyskytuji v mnohych
eurdpskych krajinach. V roku 2015
europsky region WHO obnovil ciele
eliminacie osypok do roku 2020 (3).
Avsak v priebehu rokov 2015-2019
doslo k vyznamnému narastu chorob-
nosti, poCtu hospitalizacii, i Gmrtiam.
Celkovy vyskyt osypok bol nad elimi-
nacnym cielom - pokles chorobnosti
so zaznamenanim jedného pripadu na
milion obyvatelov (4). Dosiahnut Gcin-
ni kolektivnu ochranu populacie, kto-
ra povedie ku eliminacii, je narocné.
Vyzaduje si nielen zavedenie Gcinnej
ocCkovacej stratégie, ale aj nasledné
monitorovanie jej vplyvu na vsetkych
arovniach spolocnosti (5).

Cielom nasej prace bolo: popisat
epidemiologicki situaciu vo vyskyte
osypok na Slovensku v rokoch 1990-
2021; posudit zaockovanost prvou
a druhou davkou vakciny proti osyp-
kam na Slovensku za sledované obdo-
bie rokov 2003-2021 podla rocnikov
narodenia a vyhodnotit priemerni
zaoCkovanost MCV1 (first dose of
measles-containing vaccine) a MCV2
(second dose of measles-containing
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vaccine) na narodnej, regionalnej
a okresnej Grovni v rokoch 2003-2021.

Material a metody

Udaje o pocte hlasenych ocho-
reni na osypky sme CcCerpali
z Epidemiologického informacné-
ho systému prenosnych ochoreni
Slovenskej republiky (EPIS SR). Z vy-
sledkov administrativnych kontrol
zaoCkovanosti v SR realizovanych
v rokoch 2003-2021 sme ziskali Gda-
je o aplikacii prvej a druhej davky
vakciny proti osypkam. Ziskané Gdaje
sme pouzili na vypocet chorobnosti
a analyzu zaockovanosti proti osyp-
kam na narodnej, regionalnej a okres-
nej drovni.

Zaockovanost bola definovana ako
podiel deti, ktoré dostali odporica-
né davky vakciny podla veku (MCV1
a MCV2). Cielovi populaciu podlieha-
jucu ockovaniu tvoril pocet deti podla
rocnikov narodenia, ktoré st v eviden-
cii prislusnych vseobecnych lekarov
pre deti a dorast (VLDD) na Slovensku.

Celosvetovo sa v dvojdavkovej
schéme pouZiva Ziva atenuovana
osypkova vakcina, pricom v siiCasnos-
ti sa na Slovensku prva davka (MCV1)
podava vo veku 15-18 mesiacov,
a druha (MCV2) u Stvorro¢nych deti
(tabulka 1).

Kontroly zaockovanosti sa usku-
tocnili v rokoch 2002 az 2021 (k 31. 8.).
Prvé davky MCV1 boli kontrolované
vo veku 24-35 mesiacov, opakovane

Vakcinologie 2023;17(1):15-22

po roku v tych istych ro¢nikoch naro-
denia, ev. v nasledujicich rokoch na
zaklade rozhodnutia hlavného hygie-
nika (v roku 2016). Druhé davky MCV2
boli kontrolované vo veku 14 rokov
(ro¢niky narodenia 1990-1993) a 11
rokov (ro¢niky narodenia 1994-2009).
VSetky kontrolované deti mali Sancu,
aby im bola podana vakcina vo vztahu
k ich veku a ockovaciemu kalendaru.
Udaje o ockovani z administrativnej
kontroly boli prezentované tak, aby
odrazali rok narodenia kohorty dojciat
a adolescentov (6).

Zaockovanost bola vypocitana ako
percento 0sob v cielovej vekovej sku-
pine, ktoré dostali prvi alebo druhi
davku vakciny proti osypkam (MCV1,
MCV2) v danom veku uréenom ocko-
vacim kalendarom, ktory je sicastou
Narodného imunizacného progra-
mu (NIP SR) (6, 7). Udaje si uvadza-
né na Grovni krajov: Bratislavsky
(BA), Trnavsky (TT), Nitriansky (NR),
Trenciansky (TN), Banskobystricky
(BB), Zilinsky (ZA), Presovsky (PO)
a Kosicky (KE). Dalej poctom okresov
v nami zadefinovanom pasme za-
ockovanosti: pod 85 %; 85-87,4 %;
87,5-89,9 %; 90-92,4 %; 92,5-94,9 %;
95-97,9 %; 98-100 %.

Vysledky

V. rokoch 1990-2021 bolo na
Slovensku hlasenych celkom 3 319
pripadov osypok, z toho 2 405 (72,5 %)
zaznamenanych v devatdesiatych

Tab. 1 Odporicany vek deti pre ockovanie proti osypkam na Slovensku.

Aplikovana Ockovacia schéma podla rocnikov narodenia
s Roky 1990-1994* Roky 1995-2019"* 0d roku 2020+
MCV1 14 mesiacov 14 mesiacov 14 mesiacov
MCV2 13 rokov 10 rokov 4 roky

*Kombinovana vakcina proti osypkam, mumpsu a ruZienke (MMR) bola zavedena do Narodného imuni-

zacéného programu SR (NIP SR) v roku 1992.

**\/ rokoch 1990-1991 sa pouzivala bivalentna vakcina proti osypkam a mumpsu a monovalentna vakcina

proti ruZienke.

***\lysledRy kontroly rocnika narodenia 2020 neboli este k dispozicii.
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Graf 1 Hlaseny pocet pripadov a chorobnost na osypky na Slovensku v rokoch 1990-2021.

rokoch 20. storoCia. Za obdobie
1999-2017 bolo hlasenych 31 (0,9 %)
sporadickych najma importovanych
pripadov zo zahranicia, z toho len 6
ochoreni vzniklo po dzkom kontakte
s chorou osobou. V roku 2018 vznikla
v romskej komunite v Michalovciach
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99,0
98,0
97,0
96,0
95,0
94,0

93,0
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2001
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2005

95% zaofkovanost

protrahovana epidémia. Ochorenia
sa rozsirili do susednych okresov -
okresu Sobrance a v mensom pocte
do okresu TrebiSov. Nasledne tam
vzniklo aj nové ohnisko nakazy, ktoré
nesiviselo s predchadzajicimi ocho-
reniami. Zaznamenanych bolo 883

pripadov - 26,8 % z hlasenych pri-
padov za hodnotené obdobie. Pocet
ochoreni a klesajlci trend chorobnos-
ti na Slovensku v rokoch 1990-2021
sl znazornené v grafe 1.

Na narodnej (rovni sa zaockova-
nost MCV1 v kontrolovanych rocni-
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Graf 2 Zaockovanost deti podla kontrolovanych ro¢nikov narodenia a podani MCV1 a MCV2 davky, Slovensko, administrativna kontrola

v rokoch 2002-2021.
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Tab. 2 Ockovanie proti osypkam — MCV1, MCV2 na iirovni krajov v SR, administrativna kontrola v rokoch 2002-2021, kontrolované ro¢niky narodenia

MCV1 Rocniky narodenia 2000-2009, % ockovanych vo veku 24 mesiacov a viac
Kraj BA T NR TN BB ZA PO KE SR
Priemerna zao&kovanost (%) 99,3 99,8 99,7 99,4 99,2 99,6 98,9 98,9 99,3
median 99,5 99,9 99,7 99,6 99,5 99,8 99,1 99,3 99,6
modus 99,6 99,9 99,7 99,6 99,5 99,8 99,4 99,5 99,6
min 97,9 99,2 99,0 97,7 98,9 98,9 97,7 97,4 98,3 E
max 99,8 99,9 99,9 99,8 99,6 99,9 99,4 99,5 99,7
MCV1 Roéniky narodenia 2000-2009, % ockovanych vo veku 36 mesiacov a viac
Kraj BA i NR TN BB ZA PO KE SR spolu
Priemerna zaoEkovanost (%) 99,3 99,8 99,7 99,5 99,4 99,7 99,1 99,2 99,2
median 99,5 99,9 99,8 99,6 99,5 99,8 99,2 99,3 99,4
modus 99,6 99,9 99,8 99,6 99,5 99,8 99,4 99,5 99,4
min 98,1 99,5 99,3 98,8 99,4 99,4 98,7 98,5 98,0
max 99,8 99,9 99,9 99,8 99,6 99,9 99,4 99,5 99,6
MCV2 Roéniky narodenia 1990-1999, % ockovanych MCV2 vo veku 13 (1990-1994) a 10 rokov (1995-2021)
Kraj BA HEE NR TN BB ZA PO KE SR spolu
Priemerna zaockovanost (%) 99,0 99,8 99,7 99,3 99,1 99,5 99,1 99,0 99,3
median 99,2 99,8 99,7 99,4 99,2 99,6 99,3 99,1 99,4
modus 99,2 99,8 99,8 99,7 99,2 99,8 99,5 99,4 99,5
min 97,5 99,6 99,4 97,8 98,2 99,0 98,3 98,6 98,5
max 99,6 99,9 99,8 99,8 99,6 99,8 99,7 99,4 99,6

koch narodenia pohybovala u deti
vo veku 24-35 mesiacov od 93,9 %
(ro¢nik 2013) do 99,6 % (rocnik 2001).
Opakovane po roku (ev. dalSej naria-
denej kontrole 2016) vo veku 36 me-
siacov bola zaznamenana vyssia zaoc-
kovanost v rozmedzi od 95,4 % (ro¢nik
2013) do 99,6 % (ro¢nik 2001). Pri
MCV2 sa pohybovala od 96,4 % (ro¢nik
2009) do 99,5 % (rocniky 1990-1993).
Uz dlhSiu dobu zaockovanost MCV1
a MCV2 maji klesajlci trend - graf 2.

Pri prvej kontrole (roky 2002-
2021) v kontrolovanych ro¢nikoch na-
rodenia 2000-2019 (1 091 886 deti)
dostalo MCV1 1 060 711 deti - 97,1 %

evidovanych u prislusnych VLDD na
Slovensku. Druha kontrola (roky
2003-2021) sa uskutocnila v roéni- Kom&":‘!":;!:"“wd § :g:: mm?3 ig‘; ;::g igg: :::;
koch narodenia 2000-2018, z kontro- 982}’_ w:}"'(};a ens 70 78 78 70 = 78
lovanych 1 032 659 deti bolo ockova- 95,0 - 97,9 % 1 1 0 2 1
nych 1010 797 - 97,9 % evidovanych 92,5 - 94,9 %
u VLDD. Druha davka MCV2 bola po- :?[').?-_8992;‘::
dana 1133 785 (98,5 % adolescentov 85,0 - 87,4 %
evidovanych u prislusnych VLDD). < 85,0 %
V tabulke 2 si uvedené vysledky Spolu okresy pod 33,0% g 9 9 b 0
kontroly MCV1. V kontrolovanych roc-
nikoch narodenia 2000-2009 priemer- Kontrola v roku 2003 2004 2005 2006 2007
na zaockovanost na narodnej i regio- K"““"'“’;Z'(‘f’ ’::gi('}‘;‘”denia 2 1 2002 zn Ciliia
nalnej Grovni bola nad hranicou 99 %. 95,0-97.9% T T 0
Priemerna zaockovanost 24-mesac- 92,5- 94,9 %
nych deti narodenych v rokoch 2010- 90,0 - 92/4 %
2019 bola poznamenana poklesom, 2250'_?;3.?;
ktory sa pohyboval na narodnej Grovni <850 %
0d 93,9 % do 97,8 %. Kontrolou v deti Spolu okresy 79 79 79 79 79

v jednotlivych regionoch SR bola prie-
merna zaockovanost prvou davkou od
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93,2 % (BA) do 97 % (TT). V BA regione
priemerna zaockovanost 93,2 % (min.
88,8 % — max. 96 %) bola pod Groviou
eliminacnej hodnoty 95 %. TN region
dosiahol priemernd hodnotu 94,2 %
s minimalnou 92,1 % a maximalnou
98 % zaockovanostou zistenou v sle-
dovanom obdobi. Nasledna kontrola
v tychto kontrolovanych rocnikoch
narodenia poukazala na mierny na-
rast priemernej zaockovanosti MCV1
na regionalnej Grovni od 94 % (BA) do
97,1 % (TT, PO), na narodnej Grovni
96,4 % (min. 95,4 % — max. 98,4 %).

Priemerna zaockovanost MCV2 bola
v oboch kontrolovanych obdobiach
(roky 1990-1999 a 2000-2009) nad
94,2 % a 94,8 % bola zaznamenana
v BA a KE regione, a ako jediné boli na
regionalnej Grovni pod Uroviou 95 %.
Najvyssie hodnoty boli zaznamenané
vTT,NR aZA 99,5 % - tabulka 2.

V kontrolovanych rocnikoch na-
rodenia 2000-2009 bolo priemerné
pokrytie MCV1 vo vsSetkych 79 okre-
sov Slovenska nad hranicou 95%,
ojedinele pod 98% 1 alebo 2 okresy

Tab 3 Ockovanie proti osypkam - MCV1 na iirovni okresov podla rocnikov narodenia 2000-2019,

*Opakované kontroly nariadené hlavnym hygienikom.

**VysledRy nie si eSte k dispozicii.
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2000-2019.
Rocniky narodenia 2010-2019, % ockovanych vo veku 24 mesiacov a viac
BA T NR TN BB ZA PO KE SR
93,2 97,0 96,3 94,2 95,1 95,8 96,0 95,2 95,3
93,4 96,6 96,3 94,0 94,9 95,2 95,7 95,4 95,3
92,7 96,4 95,8 93,0 94,0 94,9 95,8 95,5 95,4
95,8 95,0 92,1 94,0 94,6 94,6 93,7 93,9
96,0 99,0 98,5 98,0 97,8 98,9 98,0 96,6 97,8
Rocniky narodenia 2010-2018, % ockovanich vo veku 36 mesiacov a viac
BA T NR TN BB ZA PO KE SR spolu
94,0 97,1 96,9 95,0 96,0 96,6 97,1 96,1 96,4
93,5 97,1 96,4 94,7 95,5 96,4 96,6 95,8 96,2
93,1 97,6 96,4 94,7 95,3 95,4 96,0 96,3 95,9
92,8 95,7 96,2 92,1 94,2 95,0 95,7 94,7 95,4
96,0 99,1 98,9 98,4 98,6 99,3 99,0 97,7 98,4
Roéniky narodenia 2000-2009, % ockovanych MCV2 vo veku 13 (1990-1994) a 10 rokov (1995-2021)

" BA T NR ™ BB ZA PO KE SR spolu
96,3 98,6 98,6 97,7 98,0 98,1 97,4 96,2 97,5
96,7 98,7 98,7 97,7 98,0 98,4 97,1 96,0 97,5
96,9 99,5 99,5 97,8 98,9 98,8 96,9 95,9 97,7
94,2 96,4 97,3 96,5 96,5 95,3 96,5 94,8 96,4
98,3 99,5 99,5 99,1 98,9 99,5 98,6 98,5 99,0

(v roénikoch narodenia 2001, 2002,
2004-2006) pri prvej i druhej kontro-
le MCV1. Vyssi poCet az 16 (2008) a 22
(2010) okresov poklesol na 8 (2008)
a9 (2009) pri druhej kontrole MCV1.
V dalSich roc¢nikoch narodenia
2010-2019 bola zaznamenana prie-
merna zaockovanost nad 98 % v 8 (ro¢-
nik 2014) aZ 49 okresoch (ro¢nik na-
rodenia 2010), v rozmedzi 95-97,9 %
od 24 (roénik 2010 a 2014) do 40
okresov (ro¢nik 2017), pod Groviiou
95 % od 6 (ro¢nik 2010) do 38 (ro¢nik
2013), pod Groviiou 85 % od 1 (roc-

nik 2011) do 8 okresov (ro¢nik 2013).
V porovnani s prvou kontrolou pocet
okresov v druhej kontrole MCV1, kto-
ré nedosiahli zaockovanost na drovni
nad 95 %, sa vyznamne nezmenil —
tabulka 3.

V ro¢nikoch narodenia 1990-1999
bolo priemerné pokrytie MCV2 na rov-
nakej Grovni ako MCV1 - vSetky okresy
nad 95 % s vynimkou rocnikov naro-
denia 1994 a 1995. V kontrolovanych
rocnikoch narodenia 1994 a 1995 sme
v 5 okresoch zaznamenali Groven po-
krytia MCV2 pod 95 % (92,5-94,9 %

administrativna kontrola rokov 2002-2021 (spolu okresy n = 79).

3x; 87,5-89,9 % 1x; 85-89,9 % 1x).
V dal3ich roénikoch narodenia (2000-
2009) na priemernej Grovni nizSej ako
95 % - tabulka 4.

Diskusia

Osypky si vysoko nakazlivé infekcéné
ochorenie, ktoré sa vyskytuje spora-
dicky a epidemicky. Posledné ende-
mické pripady osypok na Slovensku
boli hlaseny v roku 1998. Za ostatnych
20 rokov (1999-2018) bolo hlasenych
len 28 sporadickych pripadov, ktoré
mali charakter importovanej nakazy,
ev. vznikli v Gzkom vztahu s importo-
vanymi pripadmi.

UZ koncom dvadsiateho storocia
sa na Slovensku podarilo eliminovat
osypky a status eliminovanych osypok
sme si udrzali v rokoch 1999-2018.
Eliminacny proces bol preruseny
protrahovanou epidémiou osypok
v romskej komunite vychodného
Slovenska v rokoch 2018-2019. Po
prehodnoteni epidemiologickej situ-
acie na Slovensku v rokoch 2018-2020
Europska regionalna verifikacna komi-
sia pre osypky a ruzienku (European
Regional Verification Commission for
Measles and Rubella Elimination, RVC)
preradila Slovensko do kategorie kra-
jin s obnovenym endemickym Sirenim
spolu s Bulharskom, Litvou, Velkou
Britaniou a Uzbekistanom. Slovensko

% ofkovanych MCV1 vo veku 24 mesiace a viac

2008 2009 2010 2m 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021
2006 2007 2008 2009 2010 201 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
78 79 63 57 49 24 18 10 8 1 10 12 16 14 14
1 0 16 22 24 24 3 35 39 39 40 37 38

5
1
0 0 0 0 6

% ofkovanych MCV1 vo veku 36 mesiacov a viac

20m 2012 2016*

2016*

2022**

2010

79 79 6
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Tab. 4 O¢kovanie proti osypkam — MCV2 na iirovni okresov podla roénikov narodenia 1990-2009, administrativna kontrola rokov 2002-2021 (spolu

% ockovanych MCV2 vo veku 13 (1990-1994) a 10 rokov (1995

Kontrola v roku

2002

2005

2007 2008 2009 2010

20m

20

Kontrolovany roénik narodenia
98,0 - 100,0 %
95,0 - 97,9 %

1990

1991 1993

1995 1996 1997 1998

10 3 6 5

1999

6

20

92,5-949%

90,0-92,4%

87,5-89,9%

85,0 - 87,4 %

<850%

Spolu okresy

79

*Opakované kontroly nariadené hlavnym hygienikom.

**\ysledRy nie si este k dispozicii.

priSlo po 20 rokoch o status elimino-
vanych osypok (8, 9).

Endemické Sirenie osypok pred-
stavuje nepretrzity prenos pévodného
alebo importovaného virusu osypok
vo vymedzenej geografickej oblasti,
ktory pretrva 12 mesiacov alebo dlh-
Sie a spistacom sa stava importova-
ny pripad z inej geografickej oblasti.
Pokial je imunita populacie dostatoc-
ne vysoka, obmedzuje retazové Sire-
nie a povodca nakazy v ramci regionu
necirkuluje (8, 10).

Pre zachovanie dostatocnej ochra-
ny komunity proti osypkam musi byt
zaockovanost MCV1 a MCV2 nad Grov-
nou 95 % dosiahnuta prostrednictvom
rutinnej imunizacie a v pripade po-
treby aj doplnkovymi imunizaénymi
aktivitami. Nedavne poklesy rutinné-
ho ockovania proti osypkam v dosled-
ku pandémie covidu-19 si dévodom
na obavy (5, 11).

Jednym z najvacsich dspechov
v oblasti verejného zdravotnictva je
ockovanie, ktoré zachranilo miliardy
Zivotov. Napriek tomu viac ako 20 %
deti na celom svete nie je Gplne chra-
nenych, ¢o vedie k 1,5 milionom amr-
ti deti roCne a réznym zdravotnym
postihnutiam, ktorym mozno pred-
chadzat ockovanim. Medzi dovody
globalneho poklesu zaockovanosti
patri nizka dovera verejnosti vo vak-
ciny, obmedzena cenova dostupnost
a pristup, a nedostatocné investicie
do ockovania zo strany Statu. A v do-
sledku toho sa svet dostal do krizovej
situacie. Tu vyznamne ovplyvnila va-
havost a neddvera k ockovaniu, ktord
zaznamenavame nielen na lokalnej,
regionalnej a narodnej Grovni, ale aj
celosvetovo. Ohniska casto vznikaju
v malych komunitach s nizkou mierou

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2023

zaocCkovanosti. Odtial sa ochorenie
moze rychlo rozsirit na vsetkych Grov-
niach a dokaZze presiahnut aj hranice
Statu (1).

Medzi faktory, ktoré ovplyvnili
epidemiologicki situaciu vo vyskyte
osypok v Europe patrila nizka zaocko-
vanost prvou i druhou davkou, nizka
aroven imunity (imunitné diery), mo-
bilita chorych v ramci Europy a strata
dovery verejnosti vo vakciny. Napriek
doplnkovym ockovacim aktivitam
najma vo vychodnej Casti Europy, ne-
podarilo sa dosiahnut takid Groven
zaocCkovanosti, ktora by blokovala
prenos osypok v Europe. Nedavna Sti-
dia poukazala, Ze nizke percento po-
krytia dvoma davkami zaockovanosti
proti osypkam v rokoch 2015-2017 by
mohlo byt jednym z faktorov vysvetlu-
jacich pretrvavanie osypok v rokoch
2017-2019 v Eurdpe (12).

Za poslednych 20 rokov sa v EU/
EHP vynalozZilo velké Gsilie na elimina-
ciu osypok, ale pripady a epidemické
vyskyty sl zaznamenavaneé vo viace-
rych ¢lenskych Statoch. Vysoké riziko
osypok je spésobené najma nedosta-
tocnou zaockovanostou vo vacsine
krajin EU/EHP, velmi velkou skupinou
vnimavych jedincov, vysokym vysky-
tom chorob u dojciat a dospelych
a intenzivnym pohybom a pobytom
ludi v krajinach s endemickym vy-
skytom (2). V obdobi pred nastupom
covidu-19 bol vyskyt hlasenych ocho-
reni vyssi ako eliminacny ciel - dosiah-
nut chorobnost jeden pripad na milion
obyvatelov v polovici krajin Europskej
Unie (16-53 %) a v 37 krajinach (71 %)
europskeho regionu WHO (4).

Ockovanie je hlavnou stratégiou
verejného zdravotnictva na zabrane-
nie Sirenia virusu osypok a preven-

ciou imrti a komplikacii. Vakciny proti
osypkam si bezplatné a na Slovensku
sa pouzivajl od roku 1969. NIP SR ak-
tualne odporica dve davky vakciny,
prvi vo veku 15-18 mesiacov a druhi
vo veku 4 roky.

Ochoreniu mozeme predist poda-
nim dvoch davok bezpecnej a Gcinnej
vakciny. UZ niekolko rokov sa vsak ce-
losvetové pokrytie prvou davkou vak-
ciny proti osypkam zastavilo na drov-
ni 85 %. Aj ked sa pokrytie druhou
davkou zvysSuje, ostava len na Grovni
67 %. Na prevenciu Sirenia choroby
je potrebnych 95 %, preto st ludia
najma v komunitach s nizkou zaoc-
kovanostou vystaveni vysokému rizi-
ku nakazy. Globalne navysenie MCV1
a MCV2 nad Groven 95 % by vyznam-
ne ochranilo populaciu pred vznikom
choroby (13).

WHO navrhla dvojdavkové ocko-
vanie proti osypkam aspon pre 95 %
populacie a percento imunity proti
osypkam v populacii 85-95 % s cie-
lom dosiahnut eliminaciu osypok
v Europe. Stidia zamerana na pokrytie
ockovanim proti osypkam poukazala,
Ze na splnenie ciela eliminacie osypok
v Eurdpe je potrebné dosiahnut per-
cento zaockovanosti dvoma davkami
proti osypkam aspon 97 % a Grovne
imunity proti osypkam u deti vo veku
1-9 rokov aspon 95 % (1).

Od roku 2013 sa na Slovensku
v kontrolovanom rocniku narode-
nia 2010 zniZilo pokrytie MCV1 na
vSetkych Grovniach spolocnosti. Na
narodnej Grovni nebola dosiahnu-
ta dostatocna 95% priemerna za-
ockovanost v troch rocnikoch na-
rodenia (2013, 2014 a 2015). Na
regionalnej Grovni len v BA kraji ne-
dosiahla priemerna zaockovanost



okresy n = 79).

PUVODNI PRACE

:2021}

12 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021
00 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 | 2009
hb 33 H 1 : |
3 12 17 25 34 32 34 36 34 34
1 4 6
3
1
1
P 1 9 6

v rocnikoch narodenia 2010-2021
Groven 95 % (priemerne pokry-
tie 94,1 % v rozmedzi 92,8-96 %).
Sice TN kraj zaznamenal priemerni
zaockovanost MCV1 na Grovni 95 %
ale v rozmedzi 92,1-98,4 %.

Analyza na okresnej Grovni nam
ukazala, ze v roc¢nikoch narodenia
2010-2021 mame len 26 (32,9 %)
okresov, ktorych priemerna zaocko-
vanost MCV1 za kontrolované roky
neklesla pod eliminacni Groven 95 %
ani v jednom kontrolovanom roc¢niku
narodenia. T(to situaciu vyznamne
ovplyvnil nezaujem rodicov a odmie-
tanie ockovania svojich deti MCV1
najma pre nizky vek 15-18 mesiacov,
ale aj pre absolitne odmietanie oc-
kovania.

Pri pokryti MCV2 priemerna zaoc-
kovanost na celostatnej a regionalnej
arovni neklesla pod 95 %. Priemerné
pokrytie MCV2 na okresnej Grovni bolo
nad 95 % a len v dvoch okresoch bola
priemerna zaockovanost rocnikov na-
rodenia 2010-2019 pod 95 %.

Za kontrolované obdobie pokrytie
MCV2 v jednotlivych kontrolovanych
rocnikoch narodenia ma az 55 (69,6 %)
okresov na Grovni viac ako 95 %.
V 13 okresoch doslo k ojedinelému
alebo opakovanému poklesu zaocko-
vanosti pod 95 %.

Porovnanie pokrytia MCV2 s MCV1
poukazuje na vysSiu zaockovanost
druhou davkou v kontrolovanych
roc¢nikoch narodenia. Na rozdiel od
MCV1 nedostatky pri aplikacii MCV2
majd iny charakter. | ked sme zazna-
menali aj odmietanie ockovania ro-
di¢mi z majoritnej populacii, dolezit
Glohu zohralo ignorovanie ockovania
MCV2 adolescentami romskeho p6-
vodu.

Reakcia na prepuknutie osypok je
mimoriadne technicky a financ¢ne na-
rocna v porovnani s prevenciou. Preto
je dolezité, aby sme zabezpecili vcas-
ny pristup deti k ockovaniu kvalitny-
mi a cenovo dostupnymi vakcinami.
Dolezitd Glohu zohrava aj Gcinna ko-
munikacia s verejnostou a vysvetlova-
nie vyznamu ockovania a zdravotnych
rizik osypok, ktorym predchadza (5).

Hlavnym zdrojom Gdajov o zaoc-
kovanosti s administrativne Gdaje
od VLDD a vSeobecného lekara pre
dospelych. Informuji o pocte davok
vakciny podanych pocas daného
obdobia (1 rok). Miestne prislusné
regionalne Grady verejného zdra-
votnictva na Slovensku tieto Gda-
je kontroluja a prijimaja potrebné
opatrenia. Udaje sa potom agregu-
ja a nahlasujd na regionalne drady
verejného zdravotnictva v mieste
kraja. Tam sa spracuji za prislusny
region a odosli na Urad verejného
zdravotnictva Slovenskej republiky.
Po spracovani a analyze na celostat-
nej Grovni sa vysledky pouZivajl
na usmernenie a pre Gcely Statnej
zdravotnej politiky so zameranim na
Upravu a rozsirenie NIP SR. Udaje
o celostatnom pokryti sa kazdorocne
oznamuji WHO a UNICEF (13).

Administrativne aj prieskumné me-
tody kontroly ockovania su citlivé na:
nedmyselné chyby pri zaznamenavani,
vypoctoch a prepisoch; nedodrziava-
nie stanoveného protokolu v dosledku
nedostatocného vyskolenia a usmer-
nenia pracovnikov; nedostatky pri
dohlade; systematické, ev. nahodné
chyby pri zbere Gdajov (14).

Spravny postup pri ockovani
ovplyvinuje imunitu, ktora chrani pred
ochorenim a brani Sireniu povodcu

nakazy. Cim viac ludi je v komuni-
te zaocCkovanych, tym nizSie je riziko
infekcie u tych, ktori si: prilis mladi,
aby dostali vakciny (dojcata); vytvori-
li len CiastoCnl imunitu po ockovant;
alebo sa nedali zaockovat. Ockovani
pomahajl vytvarat kolektivnu imu-
nitu, chrania seba i svoje okolie. Cim
je choroba nakazlivejsia, tym viac je
potrebna vysSia zaocCkovanost, aby
bola dosiahnuta kolektivna ochrana.
V pripade vysoko nakazlivych osypok,
ktorym sa da predchadzat ockovanim,
potrebujeme zaockovanost vyssSiu ako
95 %, idealne az 98 %.

Na zaciatku roka 2020 pandémia
covidu-19 ovplyvnila epidemicky vy-
skyt osypok niekolkymi spésobmi.
Prerusenie ockovacich aktivit pocas
covidovej pandémie zvySuje potenci-
al pre dalSie oZivenie osypok v blizkej
budicnosti. Na zmiernenie tejto hroz-
by budi potrebné Gcinné a véasné
ockovacie kampane, silné odhodlanie
a vedenie, a dostatoc¢né zdroje (7).

Zvratenie klesajlcich trendov oc-
kovania a rieSenie nedostatkov v imu-
nite, ako aj rozsirenie zaockovanosti
nad Groven pred pandémiou si vy-
Zaduje cielené a Specifické pristupy.
Uprednostiuje sa rutinné ockovanie
a lepsi pristup k ockovaniu pocas ce-
leho Zivota.

Koncom roka 2020 WHO varova-
la, Ze ciel stanoveny svetovym zdra-
votnickym zhromaZdenim odstranit
osypky v piatich zo Siestich regio-
nov WHO nebude splneny. Napriek
zlepSeniu pokrytia zaockovanos-
tou a poklesu incidencie zo 145 na
120 pripadov na milion obyvatelov
v rokoch 2000 az 2019 sme daleko
od eliminacného ciela udrzat na na-
rodnej Grovni menej ako 1 pripad na
milion. ESte znepokojujicejsie je, Ze
situacia sa zhorsila v porovnani s ro-
kom 2016, ked bolo hlasenych len
18 pripadov na milion (7).

Bez politickej vole a silného vede-
nia budl epidémie pokracovat. V boji
proti osypkam v obdobi po covidu-19
je potrebna globalna mobilizacia.
VSetkym pripadom osypok sa da pre-
dist bud priamo prostrednictvom
aktivnej imunizacie, alebo nepriamo
zabranenim vystaveniu osypkam do-
siahnutim prahovych hodn6t imunit-
nej ochrany populacie (15, 16).
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Zaver

Eliminacia osypok je velkou vyzvou,
ktora si vyZzaduje zaockovanie prak-
ticky kazdej osoby na miestnej, na-
rodnej, regionalnej a globalnej Grovni.
Uspech zavisi nielen od velmi silné-
ho narodného systému imunizacie
a vysokej zaockovanosti, ale aj silnej
politickej podpory. Dalsie dosiahnu-
tie cielov eliminacie osypok si bude
vyzadovat posilnenie zakladnych
imunizacnych systémov. V prevencii
vzniku ohnisk osypok a ich dalSieho
Sirenia je nutné zvysit zaockovanost 2
davkami (MCV1 a MCV2), identifikovat
a odstranit ,imunitné diery” prostred-
nictvom doockovania, zlepsit dohlad
nad chorobou a pripravit sa na rychlu
reakciu v pripade epidemického vy-
skytu osypok.

Tato publikacia vznikla vdaka pod-
pore v ramci Operacného programu
Integrovana infrastruktira pre projekt:
Nové moZnosti manaZmentu zavaz-
nych ochoreni v lieCcebno-preventivnej
starostlivosti s ohladom na bezpec-
nost zdravotnickych profesionalov,
kRod ITMS: 313011AUAS5, spolufinan-
covany zo zdrojov Eurépskeho fondu
regionalneho rozvoja.

Literatura:

1. Plans-Rubio P. Are the Objectives
Proposed by the WHO for Routine Measles
Vaccination Coverage and Population
Measles Immunity Sufficient to Achieve
Measles Elimination from Europe? Vaccines
(Basel). 2020;8(2):218.

2. European Centre for Disease Prevention
and Control (ECDC). Who is at risk for mea-

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2023

sles in the EU/EEA? Stockholm: ECDC, 2019.
Available from: https://www.ecdc.europa.
eu/sites/default/files/documents/RRA-
Measles-EU-EEA-May-2019.pdf.

3. World Health Organization (WHO). Global
Measles and Rubella Strategic Plan: 2012-
2020. WHO: Geneva, Switzerland, 2012.

4. European Centre for Disease Prevention
and Control (ECDC). Monthly Measles and
Rubella Monitoring Report, February
2019. Stockholm: ECDC, 2019. Available
from: https://www.ecdc.europa.eu/sites/
default/files/documents/measles-rubel-
la-monthly-report-february-2020.pdf.

5. Crowcroft NS, Bolotin S. Measles out-
breaks demand systems-level action
locally, nationally and globally. CMAJ.
2019;191(28):E777-E778.

6. Hu Y, Wang Y, Chen Y, et al. Measles vac-
cination coverage, determinants of delayed
vaccination and reasons for non-vaccina-
tion among children aged 24-35months in
Zhejiang province, China. BMC Public Health.
2018;18:1298.

7. Gignoux E, Esso L, Boum Y. Measles:
the long walk to elimination drawn
out by COVID-19. Lancet Glob Health.
2021;9(3):e223-e224.

8. World Health Organization EUROPE.
9th Meeting of the European Regional
Verification Commission for Measles and
Rubella Elimination (RVC). Document num-
ber: WHO/EURQ:2021-4369-44132-62279.
WHO, 2021.

9. World Health Organization EUROPE.
Tenth meeting of the European Regional
Verification Commission for Measles and
Rubella Elimination. Document number:
WHO/EUR0:2022-6093-45858-66035. WHO,
2022.

10. World Health Organization EUROPE.
Eliminating measles and rubella. Framework
for the verification process in the WHO
European Region 2014. Available from: ht-
tps://www.euro.who.int/__data/assets/
pdf_file/0009/247356/Eliminating-measles-
and-rubella-Framework-for-the-verification-
process-in-the-WHO-European-Region.pdf.
11. Gambrell A, Sundaram M, Bednarczyk

RA. Estimating the number of US children
susceptible to measles resulting from
COVID-19-related vaccination coverage dec-
lines. Vaccine.2022;40(32):4574-4579.

12. Plans-Rubio P. Low percentages of me-
asles vaccination coverage with two doses
of vaccine and low herd immunity levels
explain measles incidence and persisten-
ce of measles in the European Union in
2017-2018. Eur J Clin Microbiol Infect Dis.
2019;38(9):1719-1729.

13. World Health Organization EUROPE.
Eliminating measles and rubella and pre-
venting congenital rubella infection. WHO
European Region strategic plan 2005-2010.
Available from: http://www.euro.who.int/__
data/assets/pdf_file/0008/79028/E87772.
pdf.

14. Burton A, Monasch R, Lautenbach B, et
al. WHO and UNICEF estimates of national
infant immunization coverage: methods
and processes. Bull World Health Organ.
2009;87(7):535-541.

15. Patel MK, Goodson JL, Alexander JP Jr,
et al. Progress Toward Regional Measles
Elimination - Worldwide, 2000-2019. MMWR
Morb Mortal Wkly Rep. 2020;69(45):1700-
1705.

16. Patel MK, Orenstein WA. Classification of
global measles cases in 2013-17 as due to
policy or vaccination failure: a retrospective
review of global surveillance data. Lancet
Glob Health. 2019;7(3):e313-e320.

Korespondujici autorka:

Mgr. Romana Ulbrichtova, PhD.

Ustav verejného zdravotnictva
Jesseniova lekarska fakulta Martin
Univerzita Komenského Bratislava
Mala hora 4/B,

036 01, Martin

Slovenska republika

Tel.: +421432633604

E-mail: romana.ulbrichtova@uniba.sk




Predstavujeme novinkau...

Ilva Prihodova, Simona Dostalova a kol.

Spankova medicina v kazuistikach

2., prepracované a doplnéné vydani

| 5 edice Medicing

Iva Pfihodova
Simona Dostalova
a kol.

Spankova
medicina
v kazuistikach

2., plepracovand a doplnéni vydini

Cena na e-shopu
www.eezy.cz 375 KC

Kniha umoznuje praktickou orientaci v diagnostice a léc-
bé spankovych poruch u dospélych a u déti, a to pro-
strednictvim velmi oblibenych a Zadanych kazuistik.
Prezentované informace vychazeji z dlouhodobych zku-
Senosti kolektivu autord pfi praci na klinickych praco-
vistich, ve spankovych laboratofich a specializovanych
ambulancich.

Nelécené poruchy spanku predstavuji vyznamny rizi-
kovy faktor kardiovaskularnich a metabolickych onemoc-
néni. Zplsobuji denni mikrospanky, zvysuji riziko nehod
a Grazl, vedou ke zhorseni psychické vykonnosti, nalady
a kvality Zivota. Jsou také castou komorbiditou psychia-
trickych, internich a neurologickych onemocnéni. Véasna
diagnostika a lé¢ba se tak stava dileZitou soucasti prace
nejen praktického lékare Ci pediatra, ale neziidka vyza-
duje multidisciplinarni pfistup.

Spankova medicina se proto jako obor preventivni
mediciny v poslednich desetiletich stava pfedmétem za-
jmu lékafl riznych specializaci - pfedevsim neurologie,
psychiatrie, interniho, plicniho a ORL lékarstvi. Multi-
oborovy raz spankové problematiky se promita i do spekt-
ra kazuistik, které zahrnuji nespavost, poruchy dychani
ve spanku, hypersomnie, parasomnie a dalSi poruchy
spanku.

Soucasti publikace je rovnéz Gvodni teoreticka stat
vénovana zakladnim pojmum a vySetfovacim metodam.
Kazuistiky jsou doplnény teoretickou c¢asti a dokumen-
tovany nazornymi schématy, grafy, tabulkami a obrazky.
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Celosvétova problematika malarie a novinky v preventivnich pfistupech
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Souhrn

Malarie je Zivot ohrozujici tropické onemocnéni, které je vyvolano péti druhy parazita rodu Plasmodium. Nemoc se na clovéka
prenasi kousnutim infikované samicky komara rodu Anopheles.

Podle WHO v roce 2020 onemocnélo malarii asi 241 milion lidi a pfiblizné 627 tisic z nich zemrelo. Jednalo se o prvni vzestup
poctu pripadi malarie po pfechozim 20letém obdobi setrvalého poklesu. Pravdépodobné se jedna o dusledek preruseni
antimalarickych programd kviili probihajici pandemii onemocnéni covid-19.

Malarie se nejvice vyskytuje na africkém kontinentu, kam spada 95 % v3ech pfipadli a 96 % mrti na tuto nemoc. Nejzranitelnéjsi
skupinou lidi, ktera tvori témér 80 % vSech Gmrti na malarii v Africe, jsou déti do péti let véku.

Rada organizaci v pfedchozich letech zavedla preventivni i represivni programy s cilem sniZit celosvétovy dopad této
parazitozy. V soucasné dobé je velky diraz kladen na pfipravu a¢innych vakcin proti malarii.

Klicova slova: malarie, Plasmodium, preventivni programy, rezistence, vakcina

Summary

Malaria is a life-threatening tropical disease caused by 5 species of parasites of the Plasmodium genus. This infection is
transmitted to humans via the bites of infected Anopheles mosquito females.

According to WHO, there were an estimated 241 million cases of malaria and approximately 627 000 deaths in 2020 which meant
an increase compared to the previous 20-year period with a decreasing tendency. This is assumed to be a result of health service
disruptions due to the COVID-19 pandemic.

The African Region accounts for most of the global malaria burden with 95% of world cases and 96% of the deaths. Children
under 5 years of age are considered the most vulnerable group as they make up almost 80% of all deaths in Africa.

Over the years, both preventive and repressive programs have been introduced by several organizations in order to reduce the

worldwide impact of malaria. Recently, the development of effective vaccines against this disease has been prioritized.

Keywords: malaria, Plasmodium, preventive programs, resistance, vaccine

Uvod

Malarie je onemocnéni zpusobe-
né mikroskopickymi parazity rodu
Plasmodium, nejzavaznéjsi klinické
formy vyvolava Plasmodium falcipa-
rum. Je puvodcem vétSiny onemoc-
néni v Africe. Druhé misto zaujima
P. ovale. Dalsi druhy, které jsou pato-
genni pro clovéka, predstavuji P. vi-
vax, P. malariae a P. knowlesi. P. vivax
se vyskytuje predevsim v Jizni Americe
a v jihovychodni Asii (spolu s dalSimi
druhy vé. P. falciparum) (1, 2).
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Zivotni cyklus plvodce malarie je
slozity. Definitivnim hostitelem (tedy
organismem, v némz se pohlavné
rozmnozuje) a soucasné prenasefem
je samicka komara rodu Anopheles.
PFi sani na ¢lovéku jsou do jeho krve
uvoliovana plazmodia ve stadiu tzv.
sporozoity. Ty vstupuji do lidskych
jaternich bunék, kde se nepohlavné
mnoZi a pfeménuji v tzv. merozoity.
Tato cast cyklu se nazyva jaterni faze.
Merozoity poté vstupuji do lidskych
cervenych krvinek, mnozi se v nich
a nasledné vyvolavaji jejich perio-

Vakcinologie 2023;17(1):24-28

dicky rozpad provazeny uvolnénim
parazitarnich antigenu, coz je pod-
kladem typického malarického za-
chvatu (opakujici se horecky). Tato
faze se oznacuje jako erytrocytarni
a postupné se synchronizuje. Jeden
cyklus trva pfriblizné 24, 48 nebo 72
hodin (podle druhu plazmodia). Cast
merozoitl se pfeméni na samici Ci
samci gametocyty. Po jejich nasa-
ti komarem dojde v jeho stfevé ke
splynuti gametocytl a vzniku oocy-
sty obsahujici sporozoity. Pfi rupture
oocysty putuji sporozoity do slinnych



PREHLEDOVY CLANEK

Zlaz komara a jsou pfipraveny nakazit
dalsiho clovéka (1, 3).

V pfipadé sporozoitd P. vivax
a P. ovale nemusi po pruniku do lid-
skych hepatocytl vzdy dojit k zahaje-
ni pfemény na merozoity, ale paraziti
mohou vytvofit dormantni formu, tzv.
hypnozoity. Ty se mohou aktivovat az
po fadé mésicl Ci let a jsou tak pod-
kladem klinického relapsu nelécené
malarie (1, 3).

Podle WHO Malaria Report 2021
dosahl v roce 2020 odhadovany pocet
onemocnéni malarii asi 241 milionl
hlasenych z 85 endemickych zemi.
V porovnani s rokem 2019 (229 mili-
onu pripadu) tedy doslo k vzestupu.
Obdobné pocet Gmrti vzrostl 0 12 %
na 627 000 v roce 2020 oproti roku
2019 (558 000). Tento nepfiznivy trend
se objevil poprvé od roku 2000 (pocet
amrti 896 000), nebot v dvacetiletém

obdobi mezi lety 2000 a 2019 pocet
onemocnéni i amrti setrvale klesal.
Zhorseni situace je spojovano s pande-
mii covidu-19, nebot v mnoha zemich
svéta z tohoto divodu doslo k preruse-
ni antimalarickych programu.

96 % vsech onemocnéni malarii na
svété je hlaseno z Sesti africkych zemt:
Nigérie (27 %), Demokraticka republika
Kongo (12 %), Uganda (5 %), Mosambik
(4 %), Angola a Burkina Faso (obé po
3,4 %). Nejvyssi Gmrtnost se vyskytuje
ve vékové skupiné do péti let (77 %).
V Jizni Americe je nejvétsi pocet pfi-
padd ve Venezuele, v Asii je v tomto

ohledu nejrizikovéjsi Indie (4).
Preventivni programy
Aktualnim cilem WHO Global

Technical Strategy for Malaria (GTS)
je dosahnout mezi lety 2016 az 2030

Tab. 1 Plany GTS 2016-2030 s vizi: ,malaria-free“ svét (4)

Dilci milniky

poklesu incidence malarie a jeji Gmrt-
nosti 0 90 % a soucasné ji elimino-
vat v minimalné 35 zemich svéta (4).
Detaily programu viz tabulka 1 a 2.

Hlavnim pilifem programi pro
potlaceni malarie je disledny sys-
tém casného vyhledavani nemoc-
nych (surveillance). Stejné dulezita
je edukace zdravotnického personalu
tykajici se diagnostickych postupi
a vcasné lécby malarie. Jednotlivé
zemé by mély mit vypracovanu vlastni
taktiku zalozenou na epidemiologic-
kych prazkumech dané oblasti, tedy
v zavislosti na dominujicim typu para-
zita, geografickém vyskytu nejvétsiho
poctu pfipadi apod. (5).

Velky problém v soucasnosti pred-
stavuje rezistence Plasmodium falci-
parum na artemisinin. Tento pfipra-
vek se ve dvojkombinaci s dalSimi
antimalariky (zejm. lumefantrinem)

Kone¢ny cil
2030

2015

Pokles imrtnosti na malarii ve srovnani s rokem

alespon 40 %

alespon 75 %

alespon 90 %

2015

Pokles incidence malarie ve srovnani s rokem

alespon 40 %

alespon 75 %

alespon 90 %

2015 vyskytovala

Eliminace malarie v zemich, kde se jesté v roce

alespon 10 zemi

alespon 20 zemi

alespon 35 zemi

jsou ,malaria-free“

Prevence znovuobjeveni malarie v zemich, které

Zadné znovuobjeveni

Zadné znovuobjeveni

Zadné znovuobjeveni

Tab. 2 Strategicky ramec GTS (4)

svoO

GTS sestava ze tii hlavnich pilifi a dvou podplirnych elementi: 1. inovace a vyzkumu, 2. zaji$téni vhodnych zevnich

podminek.

Maximalizace Gcinnosti Zivot zachranujicich opatreni

PiliF 1: Zajistit celosvétovou dostupnost prevence, diagnostiky a lécby malarie

Pilif 2: Urychlit snahy o dosazeni eliminace malarie, resp. udrzeni ,malaria-free“ statutu

Pilif 3: Ze surveillance malarie ucinit klicovou intervenci

Podpdrny element 1: Maximalni vyuZiti inovaci a nejnovéjsich vyzkumu

Vyzkum na podporu inovaci a vyvoj novych a vylepsenych postupti/intervenci

Zapojeni vyzkumu do optimalizace vysledkl a efektivnosti nakladi na zavedena opatfeni

Aktivity na podporu rychlého uvedeni novych opatieni do praxe

—voena

Podpdrny element 2: Vytvareni co nejvhodnéjsich podminek prostredi

Silna politicka a financéni podpora

Multioborové pristupy, pfeshranicni i mistni spoluprace

Sprava systému zdravotnictvi v¢. soukromého sektoru, silna regulacni podpora

Rozvijeni kapacit pro efektivni programovy management a vyzkum

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2023
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standardné pouZival a pouziva k lécbhé
této nemoci. Parazité rezistentni vici
artemisininu a jemu chemicky pribuz-
nym l&¢ivim byli zachyceni pfedevsim
v jihovychodni Asii, ale prvni pfipady
mutaci plazmodia vedouci k snize-
ni Gcinku artemisininu byly hlaseny
i z Rwandy a Ugandy. Uplna ztrata
efektu [éciva by mohla mit na afric-
kém kontinentu devastujici nasledky,
proto jsou ve vyvoji zcela nové léceb-
né preparaty nebo se zkousi strategie
kombinace tfi l&éCiv misto dvou, po-
dobné jako u terapie HIV infekce (3,
6, 7).

Latka s oznaCenim KAF-156 se
(v kombinaci s lumefantrinem) uka-
zala efektivni vici parazitiim rezistent-
nim vici artemisininu, zatim se vsak
nachazi teprve v druhé fazi klinic-
kého testovani (identifikator studie:
NCT04546633). Vzhledem k tomu, Ze
odhadované ukonceni vyzkumu a jeho
prvni vysledky se ocekavaji az na pod-
zim roku 2023, je jeji pfipadné uvede-
ni do lécebné praxe zatim vzdaleno
(7).

Pomérné jednoduchymi opatreni-
mi v ramci prevence malarie je zajis-
téni obyvatel rizikovych oblasti mo-
skytiérami napusténymi repelenty
(LLIN, long-lasting insecticidal nets)
a disledné rozpraSovani insekticidd
v mistnostech (IRS, indoor residual
spraying of insecticides). Bohuzel,
podobnég, jako je tomu v pripadé lé-
Civ, Sifici se rezistence komaru vaci
pouZivanym insekticidnim pfiprav-
kim na bazi pyrethroidi muize vy-
znam LLIN i IRS do budoucna ohrozit
(4, 7).

Nova nadéje - vakciny proti malarii

Vzhledem k vySe zminénym rizikim
v podobé vzristajici rezistence plaz-
modii vaci nékterym lé€iviim a repe-
lentnim pfipravkim se potfeba vyvoje
Gc¢innych a bezpecnych ockovacich la-
tek stava jesté urgentnéjsi.

Na jejich pripravé se pracuje uz
cela desetileti. Jednim z komplikuji-
cich faktort je skute¢nost, ze parazit
postupné prodélava vice vyvojovych
stadii a v kazdém z nich exprimuje
stovky rdznych antigenu. Imunitni re-
akce makroorganismu se tedy odliSuje
v zavislosti na tom, zda se plvodce
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nemoci pravé vyskytuje extracelular-
né nebo intracelularné. Znamena to,
Ze vakcinou navozena ochrana, ktera
funguje vici jedné formé plazmodia,
neicinkuje, pokud se parazit pravé
nachazi v jiné fazi svého vyvojového
cyklu (8).

Prvni ockovaci latkou, ktera je
v nékolika zemich svéta registrovana
a pouZivana, je Mosquirix. V nasledu-
jicim textu bude nejprve predstavena
tato vakcina a poté budou vysvétleny
zakladni principy, které se ve vyvoji
vakcin proti malarii pouZivaji.

Mosquirix

0d fijna 2021 je schvalena ockovaci
latka s puvodnim oznacenim RTS,S/
AS01 od spolecnosti GlaxoSmithKline,
ktera byla vyvinuta jiz v roce 1987
a treti faze klinického hodnoceni pro-
bihala od roku 2009. Je predstavite-
lem tzv. prvni generace vakcin, u které
je prokazan alespon castecny efekt na
sporozoity P. falciparum a nékolik let
trvajici ochrana (3, 6, 7, 9, 10).

Jedna se o nezivou proteinovou
rekombinantni vakcinu vyuZivajici
princip ,samousporadavani“ (self-
-assembling protein nanoparticle,
SAPN) vyvolavajici tvorbu neutrali-
zacCnich protilatek a obsahujici epi-
top pro stimulaci T-lymfocytl zvany
cirkumsporozoitovy protein (CPS),
ktery za normalnich okolnosti expri-
muje P. falciparum v preerytrocytarni
fazi svého cyklu. CPS je ve vakciné
vazan na self-assembling HBsAg pro-
tein, na produkci antigenu se podili
kvasinka Saccharomyces cerevisiae.
Jako adjuvans slouzi latka zvana
ASO1E (3, 11).

Mosquirix je urCen pro déti Zijici
v endemickych oblastech. Ockovani
se zahajuje ve véku Sesti tydn( az 17
mésicl, schéma sestava ze tfi intra-
muskularné aplikovanych davek s od-
stupem jednoho mésice a ctvrté davky
podané za 18 mésicl. Jeho G¢innost
je pomérné nizka, vuci zavazné formé
malarie se efektivita pohybuje kolem
asi 32 % po dobu pfriblizné ctyr let.
Poté dojde k tzv. vyvanuti imunity.
V kombinaci s chemoprofylaxi vsak za-
tim tato vakcina dokazala v klicovych
implementacnich programech v Keni,
Ghané, Malawi, Burkina Fasu a Mali

snizit Gmrtnost na malarii o vice nez
70 % (3, 7, 9, 10, 12, 13).

V soucasné dobé se testuji riz-
na upravena davkovani této vakciny
spocivajici bud v odloZeni podani
treti davky nebo ve snizeni objemu
vakciny pro treti a dalsi davky ocko-
vani (tzv. frakcionovany pfistup).
Studie (identifikator: NCT03276962)
v soucasnosti probiha u déti v Ghané
a Keni, ukonceni druhé faze klinic-
kych testd bylo planovano na prosi-
nec roku 2022.

Aktualné je jednim ze zasadnich cild
WHO do roku 2030 zavést takovou
vakcinu, ktera by byla G¢inna ze 75 %
vici klinickym formam malarie (7, 14,
15). Vyvoj efektivnéjsich ockovacich
latek se opira o identifikaci jinych,
vhodnéjsich antigenu, o vyuZiti no-
vych technologii, které navozuji sil-
nou imunitni odpovéd zejména proti
P. falciparum, nebo o kombinaci ino-
vativnich a jiz zavedenych a osvédce-
nych postupd. Zcela revoluéni ockova-
ci strategii je aplikace celych parazitt
do lidského organismu za Gcelem vy-
volani silné a dlouhotrvajici imunitni
reakce (16).

PFistupy vyuZivané v pfipravé vakcin
proti malarii

Samoamplifikujici RNA vakciny (self-
-amplifying RNA vaccine, saRNA)

Mechanismus RNA vakcin, jak jej zna-
me z vyvoje ockovacich latek pro-
ti covidu-19, lze aplikovat také na
prevenci malarie. RNA technologii
[ze zkombinovat s vyuZitim slibného
protimalarického kandidatniho anti-
genu PMIF (Plasmodium macrophage
migration inhibitory factor). PMIF je
za normalnich okolnosti produkova-
ny parazitem a jeho Gkolem je snizit
zanétlivou reakci hostitele, zejména
utlumit T-bunécnou odpovéd. Vakcina
na saRNA principu cilena na produkci
tohoto antigenu ve studii na mysich
dokazala vyvinout schopnost mak-
roorganismu kontrolovat jak jaterni,
tak erytrocytarni fazi cyklu parazita.
Zvysila diferenciaci pamétovych CD4

T-lymfocytl, CD8 T-lymfocytl a vedla
k vytvofeni vysokych titri protilatek

(16).
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Na rozdil od RNA technologie pou-
Zité u vakcin proti covidu-19, kde ne-
dochazelo k replikaci mRNA u ocko-
vaného, v tomto pripadé nukleova
kyselina aplikovana formou vakciny
koduje jak prislusny antigen, tak infor-
mace potfebné k amplifikaci nukleo-
vé kyseliny uvnitf bunék pfijemce. To
vede k masivni expresi parazitarnich
proteind a silné imunitni reakci, aniz
by doslo k pomérné rychlému na-
slednému poklesu hladin protilatek.
Tento princip by tak mohl pfedcha-
zet nutnosti podavat posilovaci davky
vakciny. Technicky je RNA vpravena do
organismu ve formé kationické nano-
emulze (10, 16, 17).

Vakcina na principu ,,samouspora-
davani“ nanocastic (self-assembling
protein nanoparticles, SAPN)

Jiz osvédcenou technikou pfi pripravé
vakcin proti malarii je metoda zaloZena
na pfirozené schopnosti peptidd a pro-
teinl tvofit Castice se slozitou vniti-
ni strukturou, které jsou mechanicky
a chemicky stabilni. Tyto nanocastice
obsahuji mnohocetné konformace
epitopl se spiralovité usporadanymi
sekvencemi (tzv. coiled-coil), které vy-
volavaji jak bunécnou, tak humoralni
odpovéd (na rozdil od linearnich pep-
tidd, které podléhaji rychlé regrada-
ci). Dalsi vyhodou tohoto pfistupu je
moznost zamérného zaclenéni epitopl
z rlznych vyvojovych stadii parazita,

které jesté rozSifuje imunitni odpovéd

vuci nému (16, 18).

Tohoto principu vyuziva jiz zminé-
ny Mosquirix a také kandidatni vak-
cina R21/MatrixM. Tuto latku (iden-
tifikator studie: NCT03896724) lze
v soucasné dobé povazovat za dru-
hou nejpokrocilejsi, pokud jde o fazi
klinického hodnoceni. Podobné jako
u Mosquirixu se jedna o rekombinant-
ni vakcinu na principu self-assembling
Wvirus-like* castice obsahujici cen-
tralni repetici (tzv. NANP) a C-konec
proteinu CSP fizovaného s antigenem
HBsAg. Antigen je v tomto pfipadé zis-
kavan pomoci kvasinky Hansenula po-
lymorpha. Strukturalné se antigen R21
od antigenu v Mosquirixu mirné odli-
Suje, coz je podstatou ocekavaneé vys-
§i Gcinnosti. Tato ockovaci latka také
obsahuje jiné adjuvans, tzv. Matrix-M,

které stimuluje bunécnou i protilatko-
vou odpovéd (15).

Podle prozatimnich vysledku faze
1/2b zvefejnénych v zari 2022 v caso-
pisu Lancet je Gcinnost této vakciny
u déti ve véku 5-17 mésict po zaklad-
nim tfidavkovém schématu a boos-
ter davce po roce (ve skupiné s vyssi
davkou adjuvans) asi 80 %. V roce na-
sledujicim po podani posilovaci dav-
ky byly také detekovany protektivni
protilatky proti NANP, které korelovaly
s (cinnosti vakciny. To je vyrazny rozdil
oproti Mosquirixu, u néjz ve fazi 3 kli-
nickych zkousek bohuzel u cilové véko-
vé skupiny malych déti Zadouci korela-
ce mezi hladinou protilatek a Gcinnosti
vakciny vypozorovana nebyla (14).

DalSim kandidatem na tomto prin-
cipu je vakcina (identifikator studie:
NCT04296279), ktera soucasné vyuzi-
va jako antigen novy protein FMP014
a bude podrobnéji popsana nize.

Vakciny na principu exprese CSP a jeho
modifikaci

Tyto ockovaci latky, podobné jako jiz
zavedeny Mosquirix, obsahuji jako
antigen protein CSP, ale s riznymi
obménami aminokyselin (na C-konci,
N-konci, v poctu centralnich repetic
sekvenci apod.). Pfikladem je tzv.
Jfull-length” CSP (identifikator studie:
NCT03589794). Zkouma bezpecnost,
imunogenicitu a G¢innost rekombi-
nantniho cirkumsporozoitového pro-
teinu (rCSP) s pfidanim ¢i bez pridani
adjuvans (AS10-602) v rliznych davko-
vanich pfi intramuskularnim podani.
V poloviné roku 2022 jiz byla ukonce-
na faze 1 klinického zkouseni a oce-
kavaji se jeji vysledky.

Vakcina obsahujici novy typ antigenu

Jina studie (s identifikatorem
NCT04296279) testuje ockovaci lat-
ku s antigenem oznacovanym jako
FMP014 (Plasmodium falciparum
Malaria Protein 014), soucasné vyu-
Ziva princip SAPN v kombinaci s ad-
juvans ALFQ (army liposome for-
mulation obsahujici saponinovou
molekulu QS-21) (18). Pfedmétem
vyzkumu je bezpecnost, imunogeni-
cita, tolerabilita a G¢innost rdznych
vakcinacnich schémat a dvou riz-

nych davkovani u dospélych jedincl
bez anamnézy prodélané malarie.
Predpokladané ukonceni faze 1 mélo
byt v prosinci roku 2022.

Ve fazi 1 klinickych testi je také
latka s dalsSim odliSnym antigenem,
ale stejnym adjuvans jako v predcho-
zim pfipadé (FMP013/ALFQ, identifika-
tor studie: NCT04268420) (19).

Celobunécny pristup

Nékteré oCkovaci strategie vyuZivaji
intravenozni aplikaci celych sporo-
zoitl v atenuované formé (oslabené
ozafenim) nebo podani purifikova-
nych sporozoitll pfi soucasné antima-
larické chemoprofylaxi (16). V tomto
druhém pripadé dojde po naockova-
ni k pfechodné parazitémii (proto se
soucasné podava i antimalarikum),
ktera prispiva k silné imunitni reak-
ci. Klinicka studie s identifikatorem
NCT03952650 testuje tento celobu-
nécny pfistup a srovnava jeho vysled-
ky pri zajisténi ockovaného jedince
peroralnim pyrimetaminem, respek-
tive chlorochinem.

Vakciny blokujici transmisi (transmi-
ssion-blocking vaccines, TBV)

Inovativni technikou je snaha o za-
branu prenosu plazmodia na ¢lovéka
v pribéhu sani komara. Zakladni mys-
lenkou je, Ze se vlivem vakcinace u clo-
véka vytvori specifické imunoglobuliny
cilené na antigeny, které parazit expri-
muje béhem svého vyvojového cyklu
uvnitf vektoru. Tyto monoklonalni pro-
tilatky se béhem sani krve prenaseji
z Clovéka do komara, v némz (diky vaz-
bé na specifické misto) dojde k preru-
Seni rozmnoZovani parazita, ktery tak
nedokon¢i svij vyvoj do stadia spo-
rozoitl. Vakcina tedy dokaze zabranit
prenosu nemoci na jiného Clovéka pfi
dalsim sani komara (16, 20).

Na strategii TBV je zaloZena napfi-
klad klinicka studie s identifikatorem
NCT05135273, ktera pravé probiha
v Mali. Velmi nadéjnym cilovym anti-
genem je Pfs230D1, ktery je expri-
movan nejen béhem cyklu parazita
probihajiciho uvnitf vektoru, ale také
vyvojovymi stadii po jeho preneseni
na Clovéka. Ukonceni prvni faze je
ocekavano v ¢ervnu 2023.
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Pro Gplnost je vhodné zminit, Ze
jsou vyvijeny také vakciny cilené na pre-
venci nakazy P. vivax, které zodpovida
za vétSinu onemocnéni malarii v Jizni
Americe, ale vyznamné se uplatiuje
téZ na asijském kontinentu a v Africe.
Pristupy k pripravé ockovacich latek
jsou shodné s principy uvedenymi
vySe. Obecné je lze rozdélit do tfi sku-
pin. Prvni predstavuji ockovaci latky za-
mérené na preerytrocytarni fazi cyklu
parazita s cilem zabranit invazi do he-
patocytl, respektive prerusit jeho dalsi
Vyvoj a preménu v hypnozoita. Druhym
mechanismem je blokace vstupu me-
rozoitd do retikulocytli nebo zastaveni
jejich vyvoje v téchto bunkach (pfistup
erytrocytarni). Treti typ ockovacich latek
ma vést ke snizeni infekénosti komara
narusenim pohlavniho rozmnoZovani
P. vivax uvnitf vektoru (4, 21).

Zaveér

Vzhledem k opétovnému narustu po-
¢tu onemocnéni malarii a Gmrti na ni
v roce 2020 a pFi soucasném riziku
rozvoje rezistence na klicova léciva
predstavuje ockovani pro obyvatele
endemickych zemi skutecnou nadéji
od budoucna.

Kromé jiz zavedené vakciny
Mosquirix, ktera vSak ma pomér-
né nizkou Gcinnost a kratkou délku
protekce, prochazeji riznymi fazemi
klinického hodnoceni ockovaci latky
vyuZivajici odlisné principy a technic-
ké postupy, pfipadné jejich kombina-
ce. Vysledky nékterych studii by mély
byt znamy jiz v pribéhu roku 2023.
Ocekava se od nich vyznamné vyssi
efektivita a dlouhotrvajici ochrana.

Prace byla podporena grantovou
agenturou Masarykovy univerzity
(MUNI/A/1366/2022).
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Predstavujeme knihu...

Vanda Bostikova

Virove infekéni nemoci

Zakladni pruvodce pro praktickée lekafe novymi
a znovu se objevujicimi virovymi infek¢nimi chorobami

S postupujicim oteplovanim zemi lezicich
v mirném pasu se stavaji aktualnimi néktera
virova infekéni onemocnéni, ktera byla dosud
typicka pro oblasti tropd a subtrop(. Jedna se
zejména o viry spadajici do skupiny arbovir(,
tj. viry prenasené mezi obratlovci vcetné clo-
véka prostfednictvim clenovcl sajicich krev.
Typicky se jedna o komary a klistata, ale také
0 pise¢né mouchy nebo pakomary. Hmyzi pre-
nasec funguje v téchto pripadech jako vektor,
svllj rezervoar maji arboviry v savcich nebo
ptacich. V minulosti to byly hlavné Afrika a Asie,
které diky tropickému a subtropickému pasmu
predstavovaly idealni prostfedi pro vyskyt téch-
to infekénich nemoci. Nicméné hranice se stale
posunuje a i Ceska republika na svém Gzemi
postupné zaznamenava pripady téchto infekc-
nich onemocnéni nejen z ,dovozu” ale i coby
pfirozené nakazy. Proto jsme publikaci vénova-
li jejich problematice. Sestavili jsme ji tak, aby
umoznila praktickym lékariim zakladni nahled

a povédomi o téchto onemocnénich, ktera uz
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Ockovani proti rotavirovym infekcim, iidaje o selhani vakcinace
v informacnich systéemech

Petr Pazdiora
Ustav epidemiologie Lékarské fakulty v Plzni, Univerzita Karlova

Souhrn

Uvod: Informaéni systém infekénich nemoci (ISIN) je vytvoren predevsim pro evidenci akutnich onemocnéni. Mezi Gidaji, které
se do nich zaznamenavaji, jsou i data o ockovani. Na zakladé zakonné povinnosti ziskava data o selhani vakcinace i Statni
astav pro kontrolu l&iv (SUKL).

Cil: Ové&Fit vhodnost informaéniho systému ISIN a SUKL pro dil&i hodnoceni dopadu ockovani.

Vysledky: V letech 2018-2021 bylo hlaseno celkem 15 013 rotavirovych gastroenteritid. U 213 nemocnych byla uvedena
anamnéza ockovani proti témto infekcim, 160 pacientd mélo ockovani dokonceno. U neockovanych pacienttl bylo zjisténo
vyznamneé vysSi riziko hospitalizace nez u ockovanych déti stejného véku (x* = 18,01; p = 0,00002). Neockované byly i tfi déti,
které na tuto infekci zemrely. V jednotlivych letech bylo zjisténo riziko hospitalizace pro jednoleté neockované déti 9,6-27,3x
vy33i nez pro déti vakcinované. V uvedenych letech bylo SUKL hlaseno 21 selhani ockovani.

Diskuze a zavér: | kdyz informacni systém infekénich nemoci nemuze pifi hodnoceni G¢innosti ockovani nahradit dlouhodobé
prospektivni sledovani ockovanych osob, mize poskytnout radu zajimavych informaci, které nepfimo mohou prispét ke
sledovani Gcinnosti ockovani. Pro ziskavani presnéjSich idajl o ockovani z obou systém je Zadouci zvysit kvalitu hlaseni.
Dlouhodoba vyjimecnost selhani vakcinace proti rotavirovym infekcim je dalSim argumentem pro propagaci a rozsifovani
tohoto ockovani.

Klicova slova: rotaviroveé infekce, selhani vakcinace, hospitalizace

Summary

Introduction: Information System of Infectious Diseases (ISIN) is created mainly to record acute diseases. Vaccination data is
among the captured data. Based on legal obligations, The State Institute for Drug Control (SUKL) also obtains data on vaccination
failure.

Objective: To verify the suitability of the information system ISIN and SUKL for partial evaluation of vaccination impact.
Results: In years 2018-2021 a total of 15,013 cases of rotavirus gastroenteritis were reported. In 213 patients, a history of vaccination
against these infections was given, 160 patients had completed vaccination. There was a significantly higher risk of hospitalization
in unvaccinated patients than in vaccinated children of the same age (x2 = 18,01; p = 0,00002). Three infants who died of this infection
were also unvaccinated. The risk of hospitalization was for unvaccinated children aged one year was 9.6-27.3 times higher than for
vaccinated children in individual years. In the reported years, SUKL received 21 vaccination failure reports.

Discussion and conclusions: While the Infectious Disease Information System cannot substitute long-term prospective
monitoring of vaccinated individuals in evaluating vaccination efficacy, it can provide interesting information that can contribute
to monitoring vaccination efficacy. To obtain more accurate vaccination data from both systems, it is desirable to improve the
quality of reporting. The long-term exceptionality of vaccination failure against rotavirus infections is another argument for the
promotion and spread of this vaccination.

Keywords: rotavirus infection, failure of vaccination, hospitalisation

S ocCkovanim proti rotavirovym in-
fekcim se v Ceské republice zacalo
v roce 2007, procento ockovanych se
v jednotlivych letech 2018-2021 na
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zakladé Gdaji Statniho Gstavu pro
kontrolu &civ (SUKL) o poctu distri-
buovanych davek odhaduje na 13,9;
17,2; 19,8; 22 % (1). Pfesna celostatni

Vakcinologie 2023;17(1):30-33

evidence nejen tohoto nehrazeného
ockovani se neprovadi. Udaje o selha-
ni vakcinace lze ziskat z Informacniho
systému infekénich nemoci (ISIN)
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a z dat SUKL. Je ale znamo, ze Gdaje
z tohoto zdroje jsou podhlaseng,
i kdyz existuje zakonna povinnost (za-
kon ¢.378/2007 Sb.) hlasit zavazné ¢i
neoCekavané nezadouci Gcinky léciv
véetné selhani ockovani.

Cil

Cilem je rozborem dat z celostatniho
hlaseni rotavirovych gastroenteri-
tid (RVGE) v letech 2018-2021 ziskat
Gdaje vztahujici se k moZznému se-
Lhani vakcinace proti rotavirovym in-
fekcim a ovéfit tim vhodnost nového

ni ockovani proti témto infekcim.
Podrobnéjsi rozbor byl v jednotli-
vych letech provadén s ohledem
na moznost predchoziho ockovani
v kojeneckém véku, tj. v roce 2018
u déti do 10 let, v roce 2019 do 11 let,
v roce 2020 do 12 let, v roce 2021 do
13 let. Samostatné byla zpracovana
data o poctech hlasenych hospita-
lizaci ve druhém roce Zivota v ocko-
vané a neockované casti populace.
Z dat SUKL byly ziskany adaje o po-
¢tu vydanych davek ockovacich latek
v letech 2017-2020, které poslouzily
pro odhad proockovanosti, a o poctu

Tab. 1 Zakladni idaje o hlasenych rotavirovych gastroenteritidach

rotavirovym infekcim, shrnuji tabulky
1 a 2.V databazi ISIN byla uvedena
vakcina Rotarix 144x, RotaTeq 51x, Udaj
o ockovaci latce chybél 18x.

V roce 2018 bylo hlaseno 3 976 one-
mocnéni u déti do 10 let, v roce 2019
4 625 onemocnéni u déti do 11 let,
v roce 2020 1 302 onemocnéni u déti
do 12 let a v roce 2021 1 586 one-
mocnéni u déti do 13 let, z tohoto
poCtu bylo za celé ctyrleté obdo-
bi hospitalizovano 8 091 (70,4 %)
pacientl. Pfi porovnani poctu hospita-
lizovanych ockovanych a neockovanych
déti stejného véku v letech 2018-2021

Rok onemocnéni Pocet neockovanych Hospitalizace Pocet ockovanych Hospitalizace
u neockovanych (%) u okovanych (%)

2018 3891 2728 85 51

2019 4 554 3316 71 42

2020 1271 877 31 15

2021 1560 1048 26 14

Celkem 11276 7969 (70,7) 213 122 (57,3)
Vék (roky): min-max 0-13 0-9

Median véku (mésice) 27 26

ISIN pro castecné hodnoceni dopadu
ockovani. Dale se na zakladé odhad-
nuté proockovanosti soucasné poku-
sit o porovnani rizika hospitalizace
v druhém roce Zivota u neockovanych
a ockovanych déti. Cilem bylo takeé
zjistit, do jaké miry jsou spolehliva
data SUKL z hlediska hlaseni o sel-
hani vakcinace.

Material a metodika

Na zakladé databaze anonymizo-
vanych dat z ISIN za obdobi 2018-
2021 byla provedena zakladni
analyza dat, ktera maji, respektive
mohou mit vztah k Gdajim o selha-

Tab. 2 Udaje o dodrzeni schématu ockovani

hlasenych selhani vakcinace v obdobi
2018-2021. Udaje o poctech obyvatel
v letech 2018-2021 byly ziskany z dat
Ceského statistického Gfadu. Pro sta-
tistickeé testovani byl pouZit ¥? test na
hladiné vyznamnosti 5 %.

Vysledky

V letech 2018-2021 bylo hlaseno
15 013 RVGE. Ve zdravotnickych zafi-
zenich, respektive zafizenich socialni
sluzby bylo izolovano (hospitalizovano)
10 589 (70,5 %) pacientl. Udaje o0 213
pacientech, tj. 1,4 % z celkového poctu
hlasenych onemocnéni, u kterych bylo
v anamnéze uvedeno ockovani proti

(tab. 1) byl zjistén statisticky vyznamny
rozdil (x2= 18,01; p = 0,00002). V uvede-
ném obdobi doslo ke tfem Gmrtim déti
(2x ve véku 0 let, 1x ve véku 1 roku) -
Zadné z déti nebylo ockovano.

Z uvedenych dat v tabulce 2 vyplyva,
Ze béhem let 2018-2021 bylo podchy-
ceno kompletni dvoudavkoveé (Rotarix),
respektive tfidavkové (RotaTeq) ocko-
vani u 160 déti. U téchto détskych
pacientl bylo zjisténo, Ze ve tfech pfi-
padech doslo k prvnim projeviim one-
mocnéni do 14 dnl od ukonceni vak-
cinace; v téchto situacich proto nelze
mluvit o skutecném selhani ockovani.
U 8 ze 195 déti (4,1 %) s uvedenym na-
zvem vakciny nebyly Gdaje Gplné.

Rok onemocnéni  Vakcina Kompletni schéma  Nekompletni schéma Neuplné Primérny odstup od
Y GENT ockovani udaje dokonceni ockovani
(dny)*
2018-2021 Rotarix 127 11 6 1070,6
2018-2021 RotaTeq 33 16 2 736,1

*Po odecteni trech pfipadii se zacatkem onemocnéni do 14 dnu po ukonceni vakcinace.

Vakcinologie (Vaccinology), 1/2023
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Tab. 3 Udaje o po¢tech hospitalizovanych jednoletych déti s rotavirovou gastroenteritidou

Pocet ockova-  Pocet ockovanych Pocet neockova- Pocet neockova-  Podil rizika hospi-
nychvil.roce  hospitalizovanych nych (vék 1rok) nych hospitalizo- talizace neockova-
Zivota (vék 1 rok) vanych nych/ockovanych
(vék 1 rok) (vék 1 rok)
2017 16 047 - - - -
2018 15 815 4 98 869 673 27,3
2019 19 248 8 98 690 847 17,0
2020 21749 4 93 307 186 9,6
2021 = 3 86 271 208 17,5

V uvedenych letech bylo SUKL hlaseno celkem 21 selhani vakcinace.

V tabulce 3 jsou shrnuty dostupné
Gdaje o riziku hospitalizace u jednole-
tych déti ve vztahu k ockovani.

Diskuze a zavér

| kdyzZ informacni systémy infekénich
nemoci nemohou pfi hodnoceni G¢in-
nosti vakcinace nahradit dlouhodobé
prospektivni sledovani ockovanych
0sob, mohou poskytnout fadu zajima-
vych informaci, které nepfimo mohou
prispét ke sledovani této Gcinnosti.
Dulezité je, Ze evidence Gdaju v ISIN,
na ktery se preslo od roku 2018,
probiha obdobnym, porovnatelnym
zpusobem jako v predchozich letech
v databazi Epidat. Udaje ziskané za
obdobi 2018-2021 potvrzuji, Ze kli-
nicky zavazné selhani vakcinace proti
rotavirovym infekcim je v Ceské re-
publice zcela vyjimecné. Tyto (daje
odpovidaji souhrnu Gdaju o pfiprav-
ku (SPC) obou vakcin, které uvadéji
pro RotaTeq az 88% Ucinnost (effica-
cy) v prvnim a druhém roce z hledis-
ka prevence zavaznych onemocnéni,
pro Rotarix pro Evropu v prvnim, re-
spektive druhém roce Zivota 100%;
respektive 92,2% z hlediska prevence
hospitalizace (2, 3). U¢innost (effecti-
veness) zjisténa v terénnich studiich
po zahajeni plosné vakcinace riznymi
metodami dosahuje v zemich s niz-
kou mortalitou 75-94 % (4), v Evropé
90-96 % (5). Statistické porovnani
ockovanych a neockovanych nemoc-
nych déti v Ceské republice nazna-
Cuje, ze riziko zavazného pribéhu, tj.
hospitalizace, je vyrazné nizsi u dfive
ockovanych osob. K dispozici jsou bo-
huZel pouze Gdaje od pacientd, ktefi
byli oSetfeni ve zdravotnickych zafize-
nich, ve kterych se provadéji labora-
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torni vySetreni na identifikaci virového
puvodce gastroenteritid a ve kterych
je zabezpeceno hlaseni pozitivnich
nalezli. Udaje o klinicky méné zavaz-
nych onemocnénich a laboratorné
nevysetfenych onemocnénich u neo-
ckovanych, ale i u o¢kovanych osob
nejsou k dispozici. Vzhledem k tomu
lze hodnotit timto zpldsobem Gcinnost
jen u klinicky zavaznéjsich pribéh
onemocnéni, pfi kterych je indikovana
hospitalizace. | kdyZ v prospektivnich
studiich byla zatim dolozena Gcin-
nost trvajici jen sedm, respektive tFi
roky (6, 7), lze pfedpokladat, ze bude
u obou v Evropé dostupnych vakcin
ve skutecnosti delSi. Na druhé strané
je nutné priznat, Ze (daje o proocko-
vanosti, které vychazeji jen z pocti
distribuovanych davek vakcin, nemo-
hou nahradit stale chybéjici evidenci
nehrazeného ockovani.

DalSim ddlezitym zjisténim je po-
mérné vysoky podil (12,2 %) nelpl-
nych Gdaju u ockovanych déti v in-
formacnim systému. Chybéji nejen
nazvy vakcin, ale i data jednotlivych
ocCkovani. Zde by mélo urcité dojit
nejen ke zvySené zodpovédnosti pfi
vypliovani dat do systému, ale i ke
zlepsSeni spoluprace mezi praktickymi
lékafi pro déti a dorost a epidemio-
logy pfi epidemiologickych Setfenich
u nemocnych osob.

Data ziskana ze SUKL potvrzuji
i pfi porovnani s (daji ISIN znacnou
podhlasenost pfi evidenci selhani
vakcinace - zatimco v ISIN bylo uve-
deno ve stejnych letech 160 one-
mocnéni s anamnézou predchoziho
kompletniho ockovani, SUKL podchy-
til pouze 21 onemocnéni, tj. 13,1 %.
| zde je Zadouci zvysit kvalitu hlasenti,
abychom mohli ziskavat daleko pres-

né;jsi Gdaje o pouzivanych ockovacich
latkach z nezavislych zdroju.

| kdyzZ je celkova proockovanost
proti rotavirovym infekcim v Ceské
republice velmi nizka a zakonité
proto nedoslo k vyznamnym zmé-
nam v poctech onemocnéni, ukazuji
orientacni (daje, Ze selhavani vak-
cinace spojené s klinicky zavaznym
pribéhem onemocnéni je zcela vyji-
mecné. Riziko hospitalizace pro ne-
ockované déti je v druhém roce zi-
vota 9,6-27,3x vysSSi neZ u déti, které
byly vakcinovany. | tento argument
je proto Zadouci pouzZivat pfi pod-
pofe zavedeni plosného ockovani
u nas.

Podékovani patfi MUDr. Petfe Kafta-
nové za poskytnuti dat SUKL a Mgr. Ivé
VIckove ze Statniho zdravotniho lsta-
vu za zpracovani databaze hlasenych
rotavirovych gastroenteritid v letech
2018-2021.

Re3eno s podporou programu Coope-
ratio.
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Tetravalentni vakcina proti chfipce
(stepeny virion, inaktivovany) 60 mikrogramti HA/kmen

VYSSIMNOZSTVi ANTIGENU
ve srovndni s vakcinou proti chfipce obsahujici standardni davku antigent '2

. LEPSi* OCHRANA proti laboratorné potvrzené chfipce ** pro viechny cirkulujici
. kmeny s HD TIV oproti standardné ddavkové TIV vakciné u dospélych nad 65 let®*

*relativni Géinnost vakein
**|aboratorné potvrzend chfipka zplsobend jakymkoliv typem &i subtypem viru spojend s onemocnénim definovaném v protokolu jako chfipce podobné onemocnéni

ZKRACENA INFORMACE O LECIVEM PRIPRAVKU

Néizev pripravku: Efluelda, injekéni suspenze v predpinéné injekénf stfikacce. Tetravalentni vakcina proti chFiEce (tepeny virion, inaktivovany), 60 mikrogram@ HA/kmen. Lé&ivé létka: Virus chripky (inaktivovany, stépeny) obsahuijict
na’ﬁlcduj\’cw’ kmeny, pripravene na oplodnénych kurecich vejcich: A/Victoria/2570/2019 (HINDpdm09 — varianta kmene (A/Victoria/2570/2019, IVR-215) 60 mikrogramt) HA* A/Darwin/9/202] (H3N2) — varianta kmene (A/Darwin/9/2021, SAN-
010 i y ¢

60 mikrogram(l HA* B/Austria/1359417/2021 — varianta kmene (B/Michigan/01/2021, divoky typ) 60 mikrogramd HA* B/Phuket/3073/2013 - varianta kmene {B/P uket/3073/2013, divoky typg 60 mikrogramti HA* v ddvce 0.7 ml. Tato vakeina
spliuje doporucent Svétové zdravotnické organizace (WHO) (pro severni polokouli) a doporuceni EU pro sezénu 2022/2023. Terapeutické indikace: Vakeina Efluelda je uréena k aktivniimunizaci dospelych ve véku 60 let a starsich z divodu
prevence chripkového onemocnéni. Pouziti vakeiny Efluelda mé byt zalozeno na oficidinich doporucenich pro ockovdni proti chripce. Davkovéni a zplisob poddni: U dospélych ve véku 60 let a starsich: jedna dévka 0.7 ml. Bezpecnost
a ucinnost pripravku Efluelda u déti mladsich 18 let nebyla stanovena. U dospélych ve véku 60 let a starsich: jedna ddvka 0,7 ml. Preferovanym zplisobem poddni je intramuskuldrni, ackoli vakeina méze byt poddna také subkutanné.
Doporuéenym mistem pro intramuskuldrni injekci je oblast deltoidniho svalu. Vakcina nemd byt injikovdna do glutediini oblasti nebo do oblasti, kde muze byt pfitomen kmen dllezitého nervu. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lé¢ive Idtky
nebo na kteroukoli pomocnou u nebo na kteroukoli slozku, které mize byt pfitomna ve stopovém mnozstvi, jako jsou napf. vejce (ovalbumin, kufect protoiny) a formaldehyde. Zvlastni upozornéni a opatfeni pro poutziti: Aby se zlepsila
sledovatelnost biologickych IéGivych pripravkd, md se Efehledné zaznamenat ndzev podaneho pripravku a Cislo Sarze. Podobné jako u jinych injekéné podavanych vakein, musi byt pro pripad anafylaktické reakce po poddni vakeiny
okamzité k dispozici odpovidajici 6¢ba a zajistén lekarsky dohjed. Pripravek Efluelda nesmi byt za zGdnych okolnosti aplikovdn intravaskularné. U pacientd s akutnim horecnatym onemocnenim md byt ockovdni odlozeno, dokud horecka
neodezni. Pokud se u Poc'\enta vyskytl syndrom Guillain-Barré (GBS) do 6 tydnti po predchozim ockovani proti chfipce, md byt rozhodnuti o poddni vakeiny zalozeno na peclivem posouzeni potencidinich prinost a rizik. Stejné jako u vsech
ostatnich intramuskulérné poddvanych vakein plati, Ze je nezbytné poddvat vakeinu Efluelda se zvysenou opatrnosti osobdm s trombocytopenii nebo krvdcivou poruchou, protoze po intramuskuldrnim poddni mize u téchto osob dojit
ke krvdceni. Po jakémkoli ockovdni nebo dokonce i pred nim se muze u pacienta vyskytnout synkopa mdlobos v dlsledku psychogenni reakee na injekéni stfikacku s jehlou. Protilatkové odpovéd myze byt nedostateénd u pacientli's
endogenni nebo iatrogenniimunosupresi. Stejné jako u kmzdééiné vakeiny plati, ze ochrannd odpoved nemusi byt navozena u véech ockovanych. Tento I6Civy pripravek obsahuje méné nez1 mmol sodiku (23 mg) v jedné ddvce, to znamena,
7e je v podstaté ,bez sodiku”. Interakce: Soucasné podani vakeiny Efluelda s testovaci posilovaci dévkou 100 mikrogramd mRNA vakeiny proti onemocnéni COVID-19 (modifikovany nukleosid /elasomeran) bylo hodnoceno u omezeného
poctu Ucastnikd v popisné klinické studii. Pokud je tfeba vakeinu Efluelda podat soucasné s jinou injekéni vakcinou, md byt imunizace jednotlivymi vakcinami provedena do rdznych kongetin. Imunologickd odpoveéd muze byt snizena,
pokud pacient podstupuje imunosupresivni lé¢bu. Po ockovdni proti chripce byly hidseny falesné pozitivni vysledky sérologickych testl s pouzitim metody ELISA k detekci protilditek proti HIVI, hepatitidé C a zejména HTLV1. K potvrzeni nebo
zamitnuti vysledk( testu ELISA by se mél pouzit vhodny test Western Blot. Prechodné falesné pozitivni reakce mohou byt zplisobeny nespecifickou IgM odpovédr indukovanou chripkovou vakeinou. Téhotenstvi a kojeni: Vakcina Efluelda
nebyla klinicky hodnocena u téhotnych a kojicich zen. Inaktivované vakeiny proti chfipce o standardni dévce {E mikrogram( hemaglutininu kazdého virového kmene na ddvku) Ize pouzit ve vsech stddiich téhotenstvi. Rozsdhlejsi soubory
dat o bezpecénosti jsou k dispozici pro druhy a tfeti trimestr, v porovndni s prvnim trimestrem. Celosvétové Udaje o poddvdni standardnich ddvek inaktivovanych vakein proti chfipce nenaznacuji zddné nezddouci icinky na plod a matku
souvisejici s vakeinou. Udaje o pouziti vakein proti chiipce obsahujici 60 mikrogramu hemaglutininu kazdého virového kmene na ddvku jsou vsak u téhotnych zen omezené. Vakeina Efluelda se mize pouzit v prubéhu kojeni. Na zdklade
zkuSenosti s vakcinami obsahujicimi standardni ddvky antigenu se neocekdvaiji zadné tcinky na kojené dite. Vakcina Efluelda nebyla hodnogena z hlediska moznych ucinku na plodnost u lidi. Neiédoucl’uéinkY: Bezpecnost vakciny Efluelda
byla hodnocena souhrnnou analyzou dvou klinickych studif FQHDOOOB a QHDOOON), ve kterych 2 549 dospélych ve véku od 60 let a starsich (378 dospég ych ve veku od 60 do 64 IeSa 2171 dospeélych ve veku 85 let a starsich) dostalo vakeinu
Efluelda. Nejcastsji hidsenym nezddoucim ucinkem ﬁo ockovdni byla bolest v misté injekce hidsend u 42,6 % Gcastnik studie, ndsledovand myalgif (23.8 %), bolesti h|CIV¥' (173 %) o maldtnost? 85,6 %). Vétsina z téchto reakel se objevila a
odeznéla do tf dnli po ockovdni. Intenzita vétsiny téchto reakei byla mirnd az stfedni. Celkové byly nezddouci Gi¢inky obecné ménsé casté u ucastnikd ve veku 65 let a starsich nez u Ucastnikli ve véku 60 az 64 let. Reaktogenita vakeiny Efluelda
byla ve srovndni se standardni ddvkou vakeiny mirné zvysend, ale nebyl pozorovdn zddny zdsadni rozdil v intenzité. Uchovéavéni: Uchovdvejte v chladnicee (2 °C - 8 °C). Chrante pfed mrazem. Uchovdvejte injekeni strikacku v krabicce, aby
byl:}oh' ravek chrdnénf?ed svétlem, Drzitel rozhodnuti o registraci: SANOFI PASTEUR, 14 Espace Henry Vallée, 69007 Lyon, Francie. Registraéni &islo: 59/173/19-C Datum revize textu: 5.8.2022.
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Vyvoj vakciny proti respiracnimu syncycialnimu viru (RSV)

Vanda Bostikova
Katedra epidemiologie, Fakulta vojenského zdravotnictvi, Univerzita obrany, Hradec Kralovée

Souhrn

Respiracni syncycialni virus (RSV) je zodpovédny za infekce dychacich cest. Jde o vysoce kosmopolitné rozsireny
a nakazlivy virus. Nakazi se jim vétSina détské populace, casto jesté pred dosazenim véku dvou let. Virus se Sifi
drobnymi kapénkami vzduchem (kychanim, kaslanim). Jsou popsany i pfimé cesty prenosu (napt. polibky), stejné jako
prostfednictvim kontaktu s kontaminovanymi predméty. Problém vysokého vyskytu a velmi rychlého Sireni RSV viru
v populaci v obdobi tfetiho roku probihajici pandemie SARS-CoV-2 pak o to vice stimuluje snahu o vyvoj vakciny proti
tomuto vysoce nakazlivemu respiracnimu viru.

Klicova slova: respiraéni syncycialni virus, SARS-CoV-2, epidemie, détska populace, ockovani, vakciny

Summary

Respiratory syncytial virus (RSV) is responsible for respiratory tract infections. It is a highly cosmopolitan virus. It infects
the majority of the child population before the age of two. RSV infection is highly contagious. The virus is spread by
tiny droplets in the air (sneezing, coughing). Direct routes of transmission (e.g. kissing) as well as through contaminated
objects have also been described. The problem of the high prevalence and very rapid spread of RSV in the population
during the third year of the ongoing SARS-CoV-2 pandemic has made efforts to develop a vaccine against this highly

contagious respiratory virus all the more stimulating.

Keywords: respiratory syncytial virus, SARS-CoV-2, epidemic, children, vaccination, vaccines

Ovod

Na rozdil od jinych respiracnich vir,
jako jsou viry vyvolavajici spalnicky,
priusnice a zardénky, proti kterym
mame k dispozici vakciny, predsta-
vuje RSV v disledku své velmi kratké
inkubacni doby, rychlého Fetézce Si-
feni a lokalni replikace v nosni sliz-
nici, velky problém. Ostatné popsané
vlastnosti nachazime nejen u RSV,
ale jsou spolecné i dalsim virim,
jako je virus chripky ¢i SARS-CoV-2
(2).

RSV je hlavni pfi¢inou onemocnéni
dolnich cest dychacich u malych déti.
Sifi se natolik G¢inng, Ze v podstaté
vSechny osoby prodélaji RSV infek-
ci béhem nékolika prvnich let svého
Zivota. U déti ve véku mezi jednim
mésicem a jednim rokem je RSV ce-
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losvétové druhou nejcastéjsi pricinou
onemocnéni po malarii (2, 3).

Navozena imunita vSak neni Gplna
a reinfekce je bézna. To je dano nesys-
témovou replikaci, kdy RSV nestimulu-
je plné adaptivni imunitu, ktera jinak
obvykle trva alespon tyden. Z téchto
duvodu je vyvoj protivirovych vakcin
proti virim pomnozujicim se na sliz-
nicich velmi dulezity a zaroven velmi
obtizny. V tomto pripadé je situace
komplikovana hledanim odpovédi na
problematiku velikosti davky, frekven-
ce a nacasovani podani ockovaci latky
stejné jako vyvoj technik pro prekona-
ni imunitni tolerance (1).

Morfologie RSV

RSV byl poprvé izolovan v roce 1955
ze Simpanzd, trpicich nachlazenim,

Vakcinologie 2023;17(1):34-36

v laboratofich Walter Reed Army
Institute of Research (Bethesda,
Maryland, USA).
Jedna se o stfedné velky obaleny RNA
virus, ktery byl popsan v roce 1956
Morissem coby pficina infekce dol-
nich dychacich cest u opic. Virus patfi
do skupiny Paramyxoviridae. Mnozi
se v cytoplazmé napadenych bunék.
Na svém povrchu nese povrchovy
protein G (glykoprotein) umoznujici
jeho pfichyceni k hostitelské bunce.
Nasledné dochazi k fazi bunécénych
membran (tvofi se syncycium) a akti-
vuje se protilatkova odpovéd. Genom
je tvofen jednofetézcovou negativni
nesegmentovanou RNA o délce pri-
blizné 15 000 nukleotidt. Celkem de-
set gentl koduje jedenact proteint (4).
Virus je schopen preZit na lidské
kazi (typicky na rukou) okolo 30 mi-
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nut, na kapesnicich az hodinu, na
détskych plastovych ci latkovych hrac-
kach i dobu nékolika hodin (1).

Prabéh infekce RSV virem

Infekce RSV ma typicky sezonni cha-
rakter (s vyjimkou pandemickych
let). Sezona zacina kazdorocné kon-
cem fijna a konci vétSinou v dubnu.
Jednotlivé sezony se mirné lisi po-
¢tem infikovanych osob. Do dvou let
véku onemocni prakticky vsechny
déti. Maximum vyskytu onemocnéni
se pohybuje mezi druhym az patym
mésicem véku. Po prodélani onemoc-
néni nevznika dlouhodoba imunita.

wowe

ct (1,5:1). RSV je pfi¢inou 75 % bron-
chiolitid a 40 % pneumonii u déti ve
véku do tii let. Zavaznost onemocnéni
s vékem klesa. Nicméné pravé zavaz-
nymi formami jsou ohroZeny rizikové
skupiny: predcasné narozené déti,
malé déti obzvlasté do Sesti mésic
véku, déti s onemocnénim srdce nebo
plic (cysticka fibroza), déti s vrozeny-
mi anomaliemi, jako je trizomie 21.
chromozomu a déti s neuromusku-
larnim onemocnénim, stejné tak se-
niofi ¢i osoby imunokompromitované
(napf. HIV pozitivni). Riziko hospita-
lizace z divodu infekce dolnich dy-
chacich cest je u nezralych déti (pfed
35. gestacnim tydnem) desetkrat vys-
$i neZz u déti donosSenych. Mortalita
se udava u rizikovych skupin 4 %.
Jen v USA je RSV diivodem 100 000
hospitalizaci a vice jak 6 000 amrti
roc¢né. Dle idaju WHO zemfe na svété
kazdoro¢né 12 miliond déti na infek-
ci dolnich dychacich cest, kdy jedna
tfetina téchto amrti je v dtsledku RSV
infekce (1, 5).

RSV béhem koronavirové pandemie

Opatreni v oblasti vefejného zdravi
zavedena ke zmirnéni dopadid pan-
demie covidu-19 prerusila celosvétovy
prenos endemickych respiracnich virg,
jako je RSV, a dalSich typickych, sezon-
nich a virovych respiracnich patogend.
Béhem prvniho i druhého obdobi vy-
luky napriklad v Némecku byl pozo-
rovan celkovy pokles virovych infekci.

Tyto trendy sledovaly Casoprosto-
rové vzorce epidemii respiracnich

virovych patogenl po celém svété.
V fijnu 2021 doslo pak k nasledu;ji-
cimu vyvoji: v celkem 67 némeckych
nemocnicich bylo zachyceno 471 hos-
pitalizovanych pediatrickych pfipadd
RSV denné. Do ledna 2022 tento pocet
klesl na tri pripady. VétSina pacien-
th byla mladsi dvou let. Celkova za-
té€Z mimosezonnimi pfipady RSV byla
v Némecku v letech 2021-2022 mimo-
fadné vysoka. V disledku opatfeni ke
zmirnéni vyskytu covidu-19 byla pro-
kazatelné dramaticky ovlivnéna kla-
sicka sezonnost RSV (1, 11).
Australska studie ukazala, ze v le-
tech 2020-2021 zacala sezona RSV
na zacatku léta namisto predcho-
ziho podzimu/zimy, pficemzZ zavaz-
nost onemocnéni byla podobna jako
v pfedchozich letech. V Australii stej-
né jako v Némecku byla zaznamena-
na vyssSi mira hospitalizaci pro RSV ve
srovnani s predchozimi roky, pficemz
dosSlo k narlstu poctu RSV infekci
u déti ve véku dvou az Ctyr let (1, 11).
Na severni polokouli se sezona
RSV 2020-2021 opozdila o pét me-
sicti a méla vétsi rozsah, zatimco na
jizni polokouli (napt. v Argentiné) méla
sezona RSV podobny nebo o néco
mensi rozsah nezZ v predchozich se-
zonach, ackoli jeji zacatek byl posunut
0 10 tydni pozdéji nez obvykle (11).
Za pravdépodobné velmi vyznamny
faktor téchto vySe popsanych jevi se
povazuje zvySeni vnimavosti popula-
ce a plné (znovu)otevreni Skol. Kromé
toho mohly v jednotlivych pfipadech
prispét k zavaznosti onemocnéni RSV
i koinfekce s koronavirem SARS-CoV2
a/nebo jinymi respiracnimi viry (1, 6).

Klinicky obraz RSV infekci

Klinicky se RSV infekce projevuji jako
pharyngitis, laryngitis, bronchitis,
bronchiolitis nebo bronchopneumo-
nie. Inkubacni doba je obvykle vel-
mi kratka, ¢tyfi az pét dnd. Prvnimi
pfiznaky jsou ryma a zanét nosohl-
tanu. Kasel se objevuje po dvou az
tfech dnech. Typicky je kasel nebo
piskoty. U malych déti infekce vyvo-
lava podrazdénost, snizenou aktivitu
a nechutenstvi, mtze dochazet k za-
drzovani dechu - apnotickym pau-
zam. Onemocnéni trva sedm dni az
tfi tydny. Primérna doba hospitaliza-

ce se pohybuje okolo jednoho tydne.
Respiracni selhani pfichazi v souvis-
losti s obstrukci dychacich cest nebo
v dUsledku tézkych pneumonii (7).

Lécba

Lécba je prevaziné symptomaticka
a podpurna. U tézsich forem je nut-
né zajistit dostatecny privod tekutin,
preventivné aplikovat antibiotika
(vysoké riziko superinfekce). Pokud
dojde k respiracnimu selhani, je indi-
kovana fizena ventilace (8, 9).

Ockovani

Vzhledem k tomu, Ze virus RSV pred-
stavuje vyznamnou zatéZz pro ne-
mocné, a vzhledem k relativnhimu
nedostatku terapii specifickych pro
toto onemocnéni, je smérem k vyvoji
vakciny proti RSV viru upfena velka
pozornost. Vyvoj vakciny je v tomto
pfipadé komplikovan faktory speci-
fickymi pro rizikovou skupinu kojencd.
V prvni fadé jde o jejich nezraly imu-
nitni systém, dale pak o pfitomnost
matefskych protilatek (6).

Pokusy o vyvoj vakciny proti RSV
zacaly v 60. letech 20. stoleti s forma-
linem inaktivovanou vakcinou, ktera
byla vyvinuta pravé pro kojence a déti.
Bohuzel se u o¢kovanych kojenci bé-
hem nasledné pfirozené infekce vy-
vinulo vyrazné horsi respiracni one-
mocnéni nez u neockovanych kojencda.
PFiblizné 80 % téchto déti (oproti 5
% déti kontrolnich, vystavenych viru)
bylo hospitalizovano, pficemz ve dvou
pripadech doslo k Gmrti. Vyvoj vakciny
proti RSV byl tak na mnoho let zpo-
malen. Nicméné rozvoj molekularni
virologie a jejich technologii umoz-
nil v roce 2013 precteni struktury
proteinu, ktery otevira viru vstup do
lidskych bunék, a tim byla nasledné
oteviena cesta pro vyvoj novych vak-
cin (10).

Typy vakcin vyvijené v soucasnos-
ti proti RSV se déli do péti kategorii:
Zivé atenuované, proteinové podjed-
notky, vakciny na bazi vektoru, vak-
ciny na bazi castic a vakciny na bazi
mMRNA. Kazda z nich se zaméfuje na
jiné imunitni reakce, a proto mize byt
vhodnéjsi pro prevenci onemocnéni
u rGiznych rizikovych skupin. Zivé ate-
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nuovaneé vakciny vykazuji urcité Gspé-
chy u kojenct nakazenych RSV. Dalsi
kandidatni vakciny jsou zaméfeny na
ohrozené skupiny obyvatelstva v pri-
béhu celého Zivota, vcetné téhotnych
Zen a starsich osob (1, 11).

V lednu letosniho roku oznamila
farmaceuticka firma Moderna slibné
vysledky testovani jeji vakciny proti
RSV ve skupiné dobrovolnikl star-
Sich 60 let. Ve stejném momentu pak
spolecnosti Pfizer a GSK oznamily po-
Catek testovani svych kandidatnich
vakcin proti RSV v ramci faze 3, opét
pro vékovou skupinu starSich dospé-
lych (11, 12).

Nicméné v soucasné dobé, velmi
silné poznamenané negativnimi po-
stoji verejnosti k ockovani proti SARS-
-CoV-2, je zcela zasadni otazkou, jak
se vékova skupina osob starsich 60 let
postavi k moznosti ockovat se proti
RSV viru. Pocatecni zajem o ockovani
vakcinou proti covidu-19 byla u star-
Sich lidi vysoka, ale jak podotkla
Christine Shaw, viceprezidentka a ve-
douci divize vakcin proti respiraénim
onemocnénim spolecnosti Moderna,
Slo o pandemickou nouzovou situaci.
V soucasnosti je vice neZ patrny celo-
svétovy trend klesajiciho zajmu vefej-
nosti o pfeockovani proti onemocnéni
covid-19, stejné jako o sezonni ocko-
vani proti chfipce. | proto spolecnost
Moderna zkouma, zda by mohla kom-
binovat svoji vakcinu proti RSV s vak-
cinou proti covidu-19 a/nebo s ocko-
vanim proti chfipce (11-13).

Jsou i demograficky specifické
zemé s nizkym vékovym primérem,
jako je Jihoafricka republika, kde
i z tohoto divodu neni napfiklad
o vakcinu proti chfipce zajem, a lze
oCekavat, ze obdobné nebude zajem
ani o vakcinu proti RSV cilenou na
starsi populaci (12, 13).
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Zavér

Vakcina proti RSV pro novorozence
a malé déti stejné jako pro téhotné
Zeny znamena prevenci velkého poctu
hospitalizaci i prevenci velkého po-
¢tu Gmrti. Je velmi dalezita obzvlasté
pro ekonomicky chudé. Spolecnost
Pfizer pracuje v soucasnosti nejen na
vyvoji oCkovaci latky, ale také testu-
je profylaktickou aplikaci protilatek
proti proteinim RSV u novorozen-
cim. V listopadu 2022 byla jedna
tato protilatka jiz schvalena do praxe.
Nadace Billa a Melindy Gatesovych
a Gavi, Aliance pro ockovani, se v tuto
chvili snaZi otevrit pristup k této terapii
monoklonalnimi protilatkami pro zemé
s nizkymi a stfednimi pfijmy (11-13).

Text vznikl za financni podpory Mi-
nisterstva obrany Ceské republiky -
Dlouhodobym zamérem rozvoje or-
ganizace Zdravotnické problematikRy
zbrani hromadného niceni FVZ UO.

Tato prace byla podpofena grantem
DZRO FVZ ZHN 1II.
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Doporuceni Ceské vakcinologické spolecnosti CLS JEP pro ockovani
proti invazivnim meningokokovym onemocnénim

Timto doporucenim se aktualizu-
je Doporuceni Ceské vakcinologické
spole¢nosti CLS JEP pro ockovani pro-
ti invazivnim meningokokovym one-
mocnénim z 1. 6. 2020.

Invazivni meningokokova onemoc-
néni (IMO) patfi mezi zavazna interhu-
manné prenosna infekéni onemocnéni
vyvolana gramnegativnim diplokokem
Neisseria meningitidis, nejcastéji sé-
roskupinami A, B, C, W a Y. Zdrojem
nakazy byva asymptomaticky nosic
klinickou formou onemocnéni jsou
meningokokové meningitidy a sepse.
Tato IMO mohou mit perakutni pribéh
a k amrti maze dojit i pfes zahajenou
lecbu béhem prvnich 24-48 hodin
po vzniku pfiznakd. Pro své pocatec-
ni nespecifické symptomy muze byt
onemocnéni pozdé diagnostikovano.
K Gmrti dochazi asi u 10-20 % pacien-
td. V Ceské republice je od roku 1993
primérna smrtnost 10 % a v pribéhu
sledovanych let neklesa. Az u 20 %
prezivsich pacientl se vyskytuji celo-
Zivotni nasledky, jako jsou amputace
koncetin, hluchota nebo mentalni re-
tardace.

Epidemiologie invazivnich
meningokokovych onemocnéni

Celosvétoveé je zaznamenavan pokles
nemocnosti IMO, ktery mulze sou-
viset s rozSifujicimi se moznostmi
ocCkovani. Smrtnost a riziko celozi-
votnich nasledkd v3ak zlstavaji stale
pfilis vysoké. V CR je incidence IMO
za poslednich 10 let nizka a pohy-
buje se v rozmezi 0,4-0,8 pfipadl na
100 tisic obyvatel. Nejvyssi vyskyt je
dlouhodobé zaznamenavan v kate-
gorii déti ve véku 0-11 mésicd, dale
pak v kategorii déti ve véku 1-4 roky
a v kategorii adolescentl ve véku
15-19 let. Béhem let se méni podil
jednotlivych séroskupin na celkovém
poctu onemocnéni. Po zhruba 20 let
trvajici dominanci séroskupiny B se
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v poslednich letech podil skupin B
a C srovnava. Kazdorocné je zazna-
menavan také vyskyt IMO vyvolanych
N. meningitidis ze séroskupin W a 'y,
které zplsobuji v CR (i celosvétové)
nejvyssi smrtnost ze vSech meningo-
kokd. V nejvy$sim riziku vzniku IMO
jsou v CR osoby ve vy3e uvedenych
vékovych kategoriich s nejvyssi inci-
denci, osoby s chronickym onemoc-
nénim ve vybranych rizikovych sku-
pinach, osoby pobyvajici ve velkych
kolektivech, vybrané kategorie zdra-
votnickych pracovnikd a cestovatelé
do zemi s vysokym vyskytem IMO.

MozZnosti ockovani proti invazivnim
meningokokovym onemocnénim

K ockovani proti IMO jsou Evropskou
lekovou agenturou (EMA) registrovany
a jsou k dispozici tfi konjugované te-
travalentni vakciny obsahujici antigeny
Ctyf séroskupin meningokoka A, C, W,
Y (vakciny MenACWY-TT a MenACWY-
CRM) a dvé rekombinantni o¢kovaci
latky obsahujici antigeny meningo-
koka séroskupiny B (vakciny MenB-
-4C a MenB-FHbp). U vakcin MenACWY
byla prokazana ochrana nejen pro-
ti IMO vyvolanému N. meningitidis
ze séroskupin A, C, W a Y, ale i proti
nosi¢stvi meningokokd téchto séros-
kupin. V pfipadé ocCkovani vakcinami
MenB neexistuji zadné dikazy o sni-
Zeni nosicstvi, proto hraje Gcinnou roli
individualni prevence IMO ockovanim.
VSechny tyto vakciny jsou urceny
k ockovani déti a dospélych. Ockovaci
latka MenACWY-TT (Nimenrix) je in-
dikovana k pouZiti od 6 tydnt véku,
MenACWY-CRM (Menveo) od 2 let véku,
MenACWY-TT (MenQuadfi) od 12 mési-
cu véku. Vakcinu MenB-4C (Bexsero)
lze aplikovat od 2 mésict véku a ocko-
vaci latku MenB-FHbp (Trumenba) od
10 let véku. Cilem vakcinace proti IMO
je zajistit co nejcasnéjsi, nejkomplex-
néjsi a nejdelsi protektivni imunitu
ockované osoby.
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Doporuceni ofkovani proti invazivnim
meningokokovym onemocnénim

K zabezpeceni co nejsirsiho sérosku-
pinového pokryti se doporucuje ocko-
vani s vyuzitim jak vakcin MenACWY,
tak MenB. K udrzeni dlouhodobé imu-
nity je v nékterych pfipadech doporu-
ceno preockovani.

Ockovani kojencii a malych déti

1. Ockovani vakcinou MenB-4C je do-
poruceno pro:

kojence a malé déti ve véku 2-59 mé-
sicQ.

m Zakladni schéma: 2 + 1 od 2 mési-
cu véku, s intervalem mezi davkami
2 mésice (minimalni interval 8 tydnut)
a podanim posilovaci davky ve 12-15
mésicich véku, minimalné 6 mésici po
druhé davce.

Pfi zahajeni schématu (aplika-
ce alespon 1 davky) do dovrSeného
1. roku véku je ockovani plné hraze-
no z verejného zdravotniho pojisté-
ni. Ze zavaznych zdravotnich divodu
je pfipadné hrazeno i pozdé&ji. Ceska
vakcinologicka spole¢nost CLS JEP do-
porucuje zahajeni ockovani v co nej-
casnéjsim véku, tedy ve 2 mésicich,
s cilem zajisténi co nejrychlejsi ochra-
ny. Doporuceni ¢asného zahajeni vak-
cinace je platné i pro predcasné naro-
zené déti, v€etné pouZziti schématu 2 +
1 davka, podobné jako u donosenych
déti. Vrchol incidence IMO vyvolanych
N. menigitidis séroskupiny B je v CR
kolem 5 mésict véku.

Zachytna schémata:

m ve véku 6-11 mésicd: 2 davky v in-
tervalu 2 mésict (minimalné 8 tydna)
s podanim posilovaci davky ve 2. roce
Zivota, nejméné 8 tydnl po pfedchozi
(druhé) davce,

m ve véku 12-23 mésicl: 2 davky v in-
tervalu 2 mésict (minimalné 8 tydna)
s podanim posilovaci davky 12 mésici
po druhé davce,

m ve véku 24-59 mésicl: 2 davky v in-
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tervalu 2 mésicd (minimalné 4 tydny)
bez podani posilovaci davky.

Vakcinu je mozné aplikovat sou-
Casné s jakoukoli jinou ockovaci lat-
kou. Profylaktické podani antipyretik
v dobé vakcinace a kratce po ni mize
snizit vyskyt a intenzitu postvakcinac-
nich febrilnich reakci a je zvlast vhod-
né pri koadministraci vice vakcin.

2. Ockovani vakcinami MenACWY je
doporuceno pro:

batolata ve véku 12-23 mésicd,

m zakladni schéma: 1 davka vakciny

MenACWY-TT. Aplikace 1 davky vakciny

je v tomto véku plné hrazena z verej-

ného zdravotniho pojisténi.

Po dohodé rodice s poskytovate-
lem zdravotni péce lze zvazit ockova-
ni vakcinou MenACWY-TT, které neni
hrazeno z vefejného zdravotniho po-
jisténi pro:
kojence ve véku 6 tydnl az 5 mésicl,
m zakladni schéma: 2 davky vakciny
MenACWY-TT v intervalu 2 mésict (mi-
nimalné 8 tydni) s podanim posilova-
ci davky po dosazeni 12 mésici véku,
nejdfive 8 tydni po podani pfedchozi
(druhé) davky;
kojence ve véku 6-11 mésicd,

m zakladni schéma: 1 davka vakciny
MenACWY-TT s podanim posilovaci
davky po dosazeni 12 mésicl véku,
nejdfive 8 tydni po podani pfedchozi
(prvni) davky.

Zachytné schéma:

m ve véku 24-59 mésicl: 1 davka vak-
ciny MenACWY-TT nebo MenACWY-
-CRM.

Ockovani adolescentt

Ockovani je doporuceno pro:
vSechny adolescenty ve véku 14-19
let, kteroukoli dostupnou vakcinou
MenB a MenACWY,

m zakladni schéma vakciny MenB:
2 davky v intervalu nejméné 1 mésic
mezi davkami vakciny pro vakcinu
MenB-4C a 6 mésicl pro MenB-FHbp
vakcinu,

m zakladni schéma vakciny MenACWY:
1 davka. Pfi zahajeni schématu vakci-
nou MenB od dovrseného 14. do dovr-
Seného 15. roku véku je ockovani plné
hrazeno z vefejného zdravotniho po-
jisténi. Uhrada se tyka i ockovani vak-
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cinou MenACWY v tomto véku. Pro obé
davky MenB musi byt pouzZita stejna
vakcina; vakciny nejsou zaménitelné.
Vakciny MenB a MenACWY je mozné
aplikovat soucasné a také s jakouko-
li jinou ockovaci latkou indikovanou
v adolescentnim véku.

Preockovani

V pfipadé provedeného ockovani vak-
cinami MenACWY nebo MenC kdykoli
pred 14. narozeninami doporucuje-
me, k zajisténi ochrany po celé rizi-
kové obdobi 14-19 let, pfeockovani
jednou davkou vakciny ne dfive nez
za 5 let po predchozi davce a ne dfive
nez ve 14 letech véku. MenACWY-TT
vakcina (Nimenrix) prokazala pretr-
vavani imunitni odpovédi az po dobu
10 let.

Pro pfeockovani MenB vakcinami
ve skupiné adolescentl u jiz dfive
ockovanych déti nemame v sou-
Casnosti dostatek Gdaji. U vakciny
MenB-4C (Bexsero) jsou dostup-
né Gdaje o pretrvavani protilatko-
vé odpovédi 7,5 roku po zakladnim
ockovani, jiz po 4 letech dochazi
ale k vyznamnému poklesu a do-
statecna ochrana je opét navozena
podanim 1 posilujici davky. V pfipa-
dé provedeného ockovani vakcinou
MenB kdykoli pfed 14. narozeninami
doporucujeme preockovani 1 dav-
kou vakciny ne dfive neZ za 5 let po
predchozi davce a ne dfive nez ve
14 letech véku. V pfipadé ockovani
adolescentld vakcinou MenB-FHbp
(Trumenba) u jiz dfive ockovanych
vakcinou MenB-4C je tfeba podani
celého schématu (2 davky). Obé do-
stupné ockovaci latky nejsou vza-
jemné zaménitelné.

OcCRovani rizikovych skupin

1. Zdravotni indikace

Ockovani vakcinami MenB i Men-
ACWY je doporuceno pro osoby bez
ohledu na vék v nasledujicich zdra-
votnich indikacich:

a) porusena €i zanikla funkce sle-
ziny (hyposplenismus/asplenismus);
v pfipadé planované splenektomie
se ockovani provede nejméné 14 dni
pred vykonem,

b) autologni a alogenni transplanta-
ce kmenovych hemopoetickych bunék,

c) primarni nebo sekundarni imu-
nodeficit nebo ocekavany imunode-
ficit,

d) deficit terminalniho komple-
mentu,

e) prodélana bakterialni meningi-
tida nebo sepse,

f) pred zahajenim lécby eculizu-
mabem.

Ockovaci schéma pro rizikové skupiny
se zdravotni indikaci:

Vakciny MenACWY:

m zakladni schéma: 2 davky vakciny
MenACWY v intervalu 2 mésict a v pfi-
padé pretrvavajiciho rizika je doporu-
ceno preockovani kazdych 5 let jed-
nou davkou.

Vakciny MenB:

m zakladni schéma 2 davky vakciny
MenB-4C v intervalu 1 mésice nebo 3
davky vakciny MenBFHbp v intervalech
1 a 5 mésict mezi davkami. V pfipadé
pretrvavajiciho rizika je doporuceno
preockovani 1 rok od posledni davky
a dale kazdé 2-3 roky 1 davkou.

PFi téchto zdravotnich indikacich je
ockovani vakcinami MenB i MenACWY
plné hrazeno z vefejného zdravotniho
pojisténi bez ohledu na vék v dobé
ockovani.

2. Ostatni indikace

Ockovani vakcinami MenB i Men-
ACWY je doporuceno, bez ohledu na
vék, nasledujicim osobam, které jsou
ve zvySeném riziku vyskytu IMO:

a) cestujici nebo osoby planujici
trvaly pobyt v zemich s hyperendemic-
kym nebo epidemickym vyskytem IMO,

b) osoby v profesionalnim riziku
IMO (zdravotnicky personal pecujici
o pacienty s IMO, laboratorni pracov-
nici pracujici s puvodci IMO),

c) osoby v ohnisku nakazy IMO
(volba vakciny v zavislosti na séros-
kupiné, ktera je aktivni v ohnisku),

d) osoby v novém kolektivu s ohle-
dem na individualni posouzeni miry
rizika.

Schvaleno vyborem CVS CLS JEP dne
6. brezna 2023. Schvaleno vyborem
Spolecnosti pro epidemiologii a mik-
robiologii CLS JEP dne 6. bfezna 2023
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COMIRNATY" gpoleéné zase spolu | ikt A

COVID-19 mRNA Vaccine (nucleoside modified)

Reference: 1. SPC COMIRNATY, COMIRNATY Original/Omicron BA.1, COMIRNATY Original/Omicron BA.4-5.2. Link-Gelles etal. MMWR Morb —

Mortal Wkly Rep. 2022;71:1526-1530. 3. Tenforde et al. MMWR Morb Mortal Wkly Rep. 2022 Dec 16; 71. 4. Link-Gelles R etal. Early. B I O — ‘ I_I P Zer
MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2023;72:119-124. 5. Johnson AG et al. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2023;72:145-152. —

¥ Tentolécivy pripravek podléha dalsimu sledovani.

Tkrécendinformace o pripravku: Comirnaty 3, 10nebo 30 mikrograma/dévku koncentrat pro injekéni disperzi, Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 (5/5 mikrogram)/dévku koncentrat pro injekéni disperzi, Comirnaty 30 mikrogrami/dévku injekéni disperze, Comirnaty Original/Omicron BA.1 (15/15 mikrogramd)
[dévkuinjekén disperze a Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 (15/15 mikrogrami)/dévku injekni disperze, mRNAvakcina pmu onemocnéni COVID-19 (mndmknvanynuk ensuﬂ Slazenl Comirnaty 3 pg/davku, koncentrat pro injekéni disperi: jedna injekEni Lahvicka s hnédocervenjm vickem (0,4 ml) obsahuje

ponafedéni 10davekpo0,2ml, 1 dévka (0,2 ml) obsahuje 3 pgtozinameranu, mRNAvakeiny proti iCOVID-19 (zap évlipidovych ) adalsip y.Comirnaty 10 pg/davku, koncentratproinjekcni disperzi:jedna injekcnilahvickas oranzovymvickem (1, 3ml)ubsahmepnnaredem
10davek po0,2ml, 1 dévka [[]Zml) uhsahuemugluzmameranu mRNAvakcmy proti éni COVID- 19 (zapouzdr vhp\duv chnanocdsticich) a dalsi pumuune atky. Eum\maly[Jrlgmal/[]mlcmnBAls 5 (515 pg)/davku koncentrét pro injeken disperzi: jedna injekcni lahvicka s oranzovjm vickem (1,3 ml)
obsahuje po naredéni 10 davek po 0,2 ml, T dévka (0,2 ml) obsahuje 5 pg tozi a5 g mRNAvakmny proti i COVID-19 (zapouzdrené v ipidovych nanocasticich) a dalsi pomocné latky. Comirnaty 30 pg/davku, koncentrét pro njekcni disperzi: jedna injekcn lahvicka s fialovjm

vickem (0,45 ml) obsahuje po naredéni 6 davek po 0,3 ml. Comirnaty 30 ug/dévku injekéni disperze: jedna m]ekcm lahvickassedjmvickem (2,25 ml) obsahuje 6 davek po 0,3 mlnebojako jednodévkovalahvicka 1 davku 0,3ml, 1 dévka (0,3 ml) obsahuje 30 g tozinameranu, mRNAvakeiny proti onemocnéni COVID-19
(zapnuzdrenev \p\dnvychnanncaslmchiadatswpumuunelatkyCnm\matyDmgmal/[]mlcmnBA]( 515 pg)ldavkui “ kenidisperze: jednainjekcnilahvicka s Sedj wckem(?25mt)nhsahuebdavekpu[]3ml ldavkaiUSm iubsahuelﬁpglnzmameranua 5pgriltozinameranu mRNAvakcmypmtmnemunnem
COVID-19 (zapouzdrené v lipidovjch nanoasticich) a dalsi pomocné Létky. Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 (15/15 pg)/davku injeken disperze: jedna injekéni lahvicka s Sedym vickem (2,25 mi) obsahuje 6 dévek po 0,3 ml nebo jako jednodévkova (ahvicka 1 dévku 0,3ml, 1 dévka (0,3 ml) obsahuje 15 g
tozinameranua 15 pg famtozinameranu, mRNAvakeiny proti onemocnéni COVID-19 (zapouzdrené v ipidovjch nanocasticich) a dalsi pomocné étky. Indikace: Comirnaty 3 pg/dévku akt\vm\mumzacekprevenmunemucnemﬁﬂvm 19 zplisobeného SARS- CDV2ukujencuadelwevekuudbmesmuduMel Eumlmaly
10 pgfdavku: aktivni imunizace k prevenci onemocnéni COVID-19 zptisobeného SARS-CoV-2 u détive véku5 a 11 Let, Comirnaty Original /Omicron BA.4-5 (5/5 mikrogrami) fdévku koncentrat pro injekcni disperzi: aktivni imunizace k prevenci onemocnéni COVID-19 zplisobeného SARS-CoV-2 u détive véku5-11 let,
které podstoupily alespori zakladni ockovani proti onemacnéni COVID-19, Comirnaty 30 pg/davku: aktivni imunizace k prevenci onemocnéni COVID-19 zpisobeného SARS-CoV-2 u osob ve véku 12 let a starsich. Comirnaty Original/Omicron BA.1 (15/15 mikrogram)/dévku, Comirnaty Original/Omicron BA.4-5
(15715 g)/davku: aktivni imunizace k prevenci onemocnéni COVID-1 9zpusuhenehnSARS CoV-2u osobve véku 12 letastarsich, ktefjiz absolvovalialespori zakladni ockovani proti onemocnéni COVID-19. Tuto vakeinu je treba pouzivat v souladus oficialnimi doporucenimi. Davkovani a zpisob podani: Comirnaty
3 pgfdavku: Intramuskuldrné, po naedéni roztokem chloridu sodného 9 mg/ml (0, ‘?“/n' jako zakladni ockovani 3 davkami [[]Zml kazdadavka) Druhou davku se doporucuje podat 3 tjdny po pruni dévce anasledné podat treti davku nejdrive 8 tjdnt po druhé davee. Pokud dité mezi jednotlivymi davkami zékladniho
ockovani dosahne vekuSlet mé sérii dokonit se stejnou dévkou 3 pg. U kojenct ve véku od 6 do méné ne 12 mésici je doporuenjm mistem vpichu anterolaterélni strana stefna. U jedinci od T roku véku je doporucenym mistem vpichu anterolaterdlni strana stehna nebo deltovj sval. Comirnaty
10 pg/dévku: Intramuskularne, po nafedéniroztokem chloridusodngho 9 mg/m 1(] 9%) jako zakladni ockovéni 2 dévek (0,2 ml kaidd dévka). Druhou dévku se doporucuje podat 3 tjdny po prvni dévee. Tzce imunokompromitovanym osobdmve véku5-11 Lelmuzehy tretidévkapoddna nejméné 28 dnipo druhé davee.
Pokud dit emezuednumvym\davkam\zakladmhuunknvamdusahneveku 2lef, maserudnkunu tse stejnou davkou 10 pg. Posilovaci dévka vakciny Comirnaty 10 g mdie byt podana u déti ve véku od 5 do 11 et intramuskularé za nejméné 6 mésicd po zékladnim ockovani. Comirnaty Original/Omicron BA.4-5
(515 pg)/davku koncentrét proinjekéni disperzi:0,2 ml poddvéno imramuskuta'mé, mezi podanim vakeiny Comirnaty Original/ Omicron BA.4-5 a posledni predchozi dévkou vakciny proti onemocnéni COVID-19 m uplynout interval nejméné 3 mésice. Vakcina Comirnaty Original /Omicron BA.4-5 je indikovana pouze
ujedinc, kteijiz drive podstoupili alespori zékladni otkovani proti anemocnéni COVID-19. Comirnaty 30 pg/davku: intramuskulérné, jako zakladni ockovani 2 dévek (0,3 ml kazda dévka). Druhou dévku se doporucuje podat 3 tjdny po pruni dévee. Posilovaci dévka (0,3 ml) maze bjt podana jedinctm ve véku 12 let
astarsim. Mezi poddnim posilovaci davkya posledni predchozi davkou vakeiny proti onemocnéni COVID-19 md bjtinterval alespoi 3 mésice. Comirnaty 30 pg/dévku, koncentrat proinjek¢ni disperzi e tfeba pred podanim nafedit roztokem chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%). Tézce imunokompromitovanym osobém
vevéku 12letastar§immize bjt treti dévka podananejméné 26 dnipo druhé davee. Comirnaty Original/Omicron BA.1 (15/15 pg)/dévkunebo Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 (15/15 pg)/dévku:0,3 ml podavénointramuskulérng, mezi podznim pripravku Comirnaty Original/Omicron BA.1 nebo Comirnaty Original
[Omicron BA.4-5 a posledni predchozi davkou vakeiny proti onemocnéni COVID-19 ma uplynout interval nejméné 3 mésice. Pripravek Comirnaty Original/Omicran BA.1 nebo Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 je indikovén pouze u jedincd, ktefi jiz drive podstoupili alespor zakladni ockovéni proti onemocnéni
COVID-19. Preferované misto aplikace je deltovj sval horni casti paze. Vakcina se nesmi poddvat intravaskuldrné, subkutanné ani intraderma(ng. Vakcina se nesmi misit ve stejné injekcni strikacce s jinymi vakcinami nebo écivymi pripravky. Kontraindikace: Hypersenzitivita na (éivou [atku nebo na kteroukoli
pomocnou ldtku. ZvIastni upozornéni: Byly hldseny pripady anafylaxe. Pro pripad, Ze by po podénivakciny doslo k anafylaktické reakei, ma byt zajisténa okamiité |ékarska péce a dohled. Po vakcinaci se doporucuje peclivé sledovani po dobuminimalné 15 minut. Dalsi dévka vakciny nemé byt podéna osobam, které
mélyanafylaxi po predchozi davee vakciny Comirnaty. Po ockovani vakcinou Comirnaty existuje zvjSené riziko myokarditidya perikarditidy. Tato onemocnéni se mohou objevitbéhem nékolika mélo dn po ockovéni, vyskytla se zejména v prabéhu prvnich 14 dnd. Byla pozorovéna castéji po druhé ddvee vakeinya castéji
umladsich muzt a chlapcd. Dostupné ddaje naznacuji ze pribéh myokarditidy a perikarditidy po vakcinaci se nelist od myokarditidy nebo perikarditidy obecné. Zdravotnicti pracovnici maji pozorné sledovat znamky a pfiznaky myokarditidy a perikarditidy. Ockovani jedinci maﬂhy’t pouceni, aby okamité vyhtedali

ékafskou pomoc, pokud e u nich po ockovaniobjevi priznaky naznacujici myokarditidu nebo perikarditidu, napfiklad bolest na hrudi (akutnia pretrvavajici), dusnost nebo palpitace. V souvislostis procesem ockovani se mohou objevit reakce spojenés dzkost, vietné v alnich reakei, hyperventil bo reakci
spojenjch se stresem, které jsou docasné asamy se upravi. O¢kované osoby je trebainformovat o tom, aby na pripadné symptomy upozornily ockujiciho zdravotnik IndulezweabybytazavedenampalremzahranupmzranenwdustedkumdlnbUnsmblrplclchzavaznymakulmmhmrecna ymnnemncnemmnebuaku ni
mfekmsemapudamvakcmndm\rnatyndmm Pmomnus mlmemlekcea/nehnhnreckymzkehnslupnenemduvndkndmzemvakmnace SteJneJaknumychmlramuskutammhmjekm]etrebavakmnupudavatupatrnensoham dstup lancii nebo osobam s trombocytop nebupuruchaml

Doba ochrany poskytovana vakcinou neni zndma, protoze je st ehudnocenavpmblhapclchk inickych stuich Podubne}akuumychvakclmemuzne Tevakeinace vakmnuutumlmaty, Comirnaty Original/Omicron BA.1 nebo Comirnaly Original /Omicron BA.4-5 nebude chranit véechny jej prijemce. Osoby nemusi
bytplné chrénenypodobu7 dnd pudruhedavcevakmny,respektwepuzaktadnlmockuvamidavkamwakcmyﬁnm\malySug/davku Interakce: Nebyly provedeny 2édné studie nterakei. Soucasné podénivakeiny wmunaly,Eum\rnalyUrlgmallﬂmlcmnBA nebo Comirnaty Original/Omicron BA.4-5jinmivakcinami

bylohod Fertilita, téh kojeni: Téhotenstvi: Vakcinu Comirnaty ze vtéhotenstvi podavat. Protoze rozdily mezi pripravky jsou omezeny na sekvenci spike proteinu aneexistujf klinicky vy dilyv icité, vakeinu Comirnaty Original Omicron BA.1 Lze viéhotenstvi podavat. Nazékladé
dostupnych Udaj o jinjch variantich vakcmy lze vakeinu Eurmmaly Original/Omicron BA.4-5 v tehotenstvi podavat. Kojeni: Vakmnu Cmmrna ty, vakeiny Eumlmaty Urlgmal/Umlcmn BA.1 nebo Comirnaty Urlgmal/Umlcmn BAA SIze béhem kmem podavat. Nezadouci Gcinky: Velrm cas té: Bolest htavy, pru1em
artralge, myalgie, bolestv misté injekce, inava, Zimnice, pyrexie, zdufenivmisté injekee, citlivostvmisté injekee, ospalost, podrazdénost. Predavkovani: Udaje o predavk Jsuukd\spuumud52ucaslmku tudie zar hdoklinickeho hodnoceni, kterjmbylokvali chybévrede 58mikrogramdvakeiny
Comirnaty. Pfijemei vakciny nehlasili zvysemreaklugemly ani nezddouci ucinky. Uchovavani: Zmrazend injekéni lahvicka se uchovava v mraznicce pri teploté -90 °C az -60 °C v pavodnim obalu, aby byl pripravek chrénén pred svétlem. Rozmrazena neatevend injekeni lahvicka: BumunatySugldavku koncentrat
proinjekeni disperzi, Comirnaty 10 pg/dévku koncentrét pro injekéni disperzi, Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 (5/5 pg)/dévku koncentrat pro injekéni disperzi a Comirnaty 30 pg/davku, EumlmalyDﬂgmal/ﬂmmrnn BA.1(15/15 pg)/dévku nebo Comirnaty Original/Omicran BA.4-5 (15/15 pg)/dévku injekéni
disperze: 10 tjdnd pfi teploté 2 °C a2 8 °C, az 12 hodin pfi teploté 8 °C az 30 °C. Comirnaty 30 pg/davku koncentrat pro injekéni disperzi: a2 T mésic pri teploté 2 °C a2 8 °C, az 2 hodiny pfi teploté do 30 °C. Po rozmrazeni vakcina nesmi bjt znovu zmrazena. Baleni: Comirnaty 3 pg/davku koncentrat pro injekéni
disperzi: 0,4 ml koncentratu pro disperzi ve 2ml ciré vicedavkové injekéni lahvicce se zétkou a hnédocervenym odtrhovacim plastovym vickem s hlinikovym krytem. Jedna injekéni lahvicka obsahuje 10 davek. Velikosti baleni: 10 injekénich Lahvicek. Comirnaty 10 pg/davku koncentrat pro injekcni disperzi: 1,3 ml
koncentrétu pro disperzi ve 2ml Eiré vicedavkove injeken Lahvicce se zétkou a oranzovjim odtrhovacim plastovym vickem s hlinikovym krytem. Jedna injekeni lahvicka obsahuje 10 davek. Velikosti baleni: 10 nebo 195 injekEnich lahvicek. Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 (5/5 pg)/dévku koncentrat pro injekéni
disperzi: 1,3 mlkoncentratu pro disperzi ve 2ml tiré vicedavkové injekcni lahvicce se zatkou a oranzovym odtrhovacim plastovym vickem s hlinikovym krytem. Jedna injekéni lahvicka obsahuje 10 davek. Velikosti baleni: 10 nebo 195 injek¢nich lahvicek. Comirnaty 30 pg/davku, koncentrat pro injekcni disperzi:
0,45 ml kancentratu ve 2ml ciré vicedavkové injekni lahvicce se zatkou a fialovym odtrhovacim plastovym vickem s hlinikovym krytem. Jedna injekéni lahvicka obsahuje 6 davek. Baleni absahuje 195 injekcnich Lahvicek. Comirnaty Original/Omicron BA.1 (15/15 pg) /davku injekéni disperze: 2,25 ml disperze
ve 2 mlEiré vicedavkové injekéni lahvicce se zdtkoua Sedjm odtrhovacim plastovymvickem s hlinikovym krytem. Jednainjekeni Lahvicka obsahuje 6 davek. Velikost balent: 195 nebo 10injekénich ahvicek. Comirnaty 30 pg/dévkunebo Comirnaty Original /Omicron BA.4-5 (15/15 pg)/dévkuinjekenidisperze: 2mlcird
injekénilahvicka se zatkou a Sedym odtrhovacim plastovymvickems hlinikovjm krytem. Jednainjekéni lahvicka obsahuje jako viceddvkova 6 davek nebojako jednodavkova lahvicka 1 davku 0, 3ml. Velikost baleni: 195 nebo 10 injekenich ahvicek. Na trhunemusi bjtvechny velikosti baleni. Jménoaadresa dritele
rozhodnuti o registraci: BioNTech Manufacturing GmbH, An der Goldgrube 12, 55131 Mainz, Némecko. Registracni gislo: EU/1/20/1528/001-014. Datum posledni revize textu: 9.3.2023. Vydej écivych pripravki je vézan na [ékarskj predpis. Pripravky jsou hrazeny z prostredki verejného zdravotniho pojisténi.
Pred predepsanim se, prosim, seznamte s dplnou informaci o pripraveich

Pro dal8iinformace o pfipravku COMIRNATY navstivte, prosim, webové stranky: www.comirnatyeducation.cz

Pfizer, spol. sT.0., Stroupeznickeho 17, 150 00 Praha 5, 5, 160: 49244809, zapsana v obchodnim rejstfiku
pod spis.zn. C 20616 u Méstského soudu v Praze, telefon: 283 004 111, fax: 251 610270, www.pfizer.cz PP-CMR-CZE-0165

koagulace. Uginnost, b a vakciny nebyly hodnoceny u 0sob, véetné osob pod: presivni ébu. Uzinnost vakeiny Comirnaty, Comirnaty Original/Omicron BA.T nebo Cum\matyUr\gmal/[]mlcmnBAA 5mize bytuimunokompromitovanjch osob nizsi.






