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OCKOVANIi PROTI PNEUMOKOKUM U DETI

MUDr. Daniel Drazan
Ordinace PLDD, Jindfichiiv Hradec

Streptococcus pneumoniae (pneumokok) zplsobuje velmi zavazna tzv. invazivni pneumokokova onemocnéni (IPO), jako jsou bakteremie,
pneumonie, meningitis, je nejéastéjsim bakterialnim plivodcem infekei hornich cest dychacich (otitis media, sinusitis). Existuji 2 typy pneu-
mokokovych vakcin, 23valentni polysacharidova a 7valentni konjugovana. Konjugovana pneumokokova vakcina je velmi u€inna v prevenci
invazivnich pneumokokovych onemocnéni od ¢asného kojeneckého véku a jeji zavedeni umoziiuje vyznamné snizeni incidence téchto
Zivot ohrozuijicich infekcei. Tato oékovaci latka je do ur€ité miry u€innd i v prevenci neinvazivnich infekei hornich cest dychacich, jako jsou
otitis media.
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CHILDHOOD PNEUMOCOCCAL VACCINATION

Streptococcus pneumoniae, or pneumococcus, causes invasive disease (IPD), e. g., bacteremia, pneumonia, meningitis, and upper respi-
ratory tract infection (e.g., otitis media, sinusitis). There are two types of pneumococcal vaccine, 23-valent polysaccharide and 7-valent
conjugated vaccine. The conjugated vaccine is very effective in preventing invasive pneumococcal disease from early infant age and its
introduction significantly reduces rate of these life-threatening infections. This vaccine is to a certain extent effective in preventing nonin-
vasive upper airway infections, e. g. otitis media.
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Uvod

Streptococcus pneumoniae ¢i pneumokok zpd-
sobuje velmi ¢asté infekce hornich cest dychacich
(otitis media, sinusitis) a vzacnéjsi, ale velmi zavaz-
na tzv. invazivni pneumokokova onemocnéni (pneu-
monie, bakteremie, meningitis). Po zavedeni plodné
imunizace konjugovanou vakcinou proti bakterii
Haemophilus influenzae typ b se stal S. pneumoniae
druhou nejcastéjsi pfi¢inou bakteriaini meningitis
u déti a nejCastéjsi pficinou meningitis u dospélych.

NejéastéjSi manifestaci IPO u kojencl a batolat
je bakteremie bez zjistitelného loziska infekce, na-
sleduje pneumonie, jen malou ¢asti se na IPO podili
meningitis.

Incidence invazivnich pneumokokovych infekci
je obtizné Zjistitelnd, protoze u vétSiny téchto one-
mocnéni ¢asto neni snaha zjistit vyvolavajici agens
pfed nasazenim antibiotické terapie, s vyjimkou me-
ningitis, ktera tvofi jen malou ¢ast celkového poétu
IPO. Uvadéné hodnoty incidence v jednotlivych ze-
mich se pohybuiji u déti do 2 let od 10 po vice nez 100
na 100000 obyvatel. Pro Ceskou republiku nejsou
z vySe uvedenych ddvodl epidemiologickd data
dostupna. Celosvétové na pneumokokové infekce
umiraji ro¢né asi 2 miliony lidi, z toho asi 1 milion
déti, pfevazné na pneumonii v rozvojovych zemich.
Pneumokoky jsou nejéastéjSim bakterialnim vyvola-
vatelem komunitni pneumonie, otitis media a akutni
bakteridlni rhinosinusitis.

Typy vakciny

Polysacharidova pneumokokova vakcina obsa-
huje 23 typ0 purifikovanych pneumokokovych poly-
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sacharidd, které nejéastéji zplsobuiji pneumokokové
infekce. Tato vakcina se oznaduje PPV23 a v Ceské
republice je registrovana pod nazvem Pneumo23
firmy Aventis Pasteur.

Bakteridlni polysacharidy jsou T-independentni-
mi antigeny, stimuluji specifické B-lymfocyty, ale ne-
jsou schopny stimulovat T-lymfocyty. T-independentni
antigeny indukuji reakci imunniho systému, kterd neni
dlouhodoba, nezplisobuji dostate¢nouanamnestickou
(booster) reakci pfi reexpozici nativnimu polysachari-
du. Kojenci a malé déti reaguiji $patné na T-indepen-
dentni antigeny, a proto jsou pro né polysacharidové
vakciny malo imunogenni a malo Ucéinné.

V konjugovanych vakcinach jsou pneumokoko-
vé polysacharidy navazany na proteinové nosice.
Zatim jedinou dostupnou o¢kovaci latkou tohoto ty-
pu je heptavalentni vakcina (PCV7) Prevenar firmy
Wyeth, ve které jsou pneumokokové polysacharidy
konjugovany na netoxickou variantu difterického to-
xinu CRM197 (CRM = cross-reactive material) a ad-
sorbovany na adjuvans fosfore¢nan hlinity.

Konjugaci polysacharidu na protein se méni
imunitni odpovéd viiéi polysachariddm z T-indepen-
dentni na T-dependentni. T-dependentni antigeny
jsou velmi dobfe imunogenni jiz v kojeneckém véku
a pfi reexpozici dochazi k silné booster reakci.

PCV7 byla v USA schvalena a doporu¢ena k ru-
tinni imunizaci v roce 2000 a od ndsledujiciho roku
je pod nazvem Prevenar dostupna v fadé rozvinu-
tych zemi, ve kterych se téz postupné zacleriuje do
ockovacich kalendérd. Na né$ trh se dostala v roce
2005.
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Pneumokokové sérotypy

Pouzdro  Streptococcus pneumoniae obsa-
huje polysacharidy, které jsou hlavnim faktorem
virulence bakterie. Podle antigenni charakteristiky
kapsularniho polysacharidu rozliSujeme 90 séroty-
pl pneumokokU zafazenych do 40 séroskupin. Do
jedné séroskupiny patfi sérotypy se zkfizenou proti-
latkovou reaktivitou a ty jsou oznaceny stejnym éis-
lem (napfiklad 19A a 19F). VétSina onemocnéni na
celém svété je zplsobena jen nékterymi séroskupi-
nami, i kdyZ se jejich distribuce mize v jednotlivych
zemich i v jednotlivych letech odliSovat.

PPV23 obsahuje vétsinu sérotypl zplisobujicich
invazivni pneumokokova onemocnéni.

Heptavalentni konjugovana vakcina obsahuje
pneumokokové sérotypy 4, 9V, 14, 18C, 19F a 23F.
V3eobecné Ize fici, ze stuper pokryti virulentnich
sérotypli PCV7 klesa s vékem a je nejvyssi pravé ve
vékové kategorii déti do 5 let indikované k ockovani.
Tato ockovaci latka byla plvodné formulovana pro
podminky Spojenych stati americkych, a proto dosa-
huje nejvyssiho pokryti pravé v USA (80 % pro déti do
6 let), celosvétové pokryva 70 % invazivnich pneumo-
kokovych onemocnéni u déti do 6 let, v Evropé 70—
85%. V Ceské republice v priméru z let 1996-2003
dosahuje u déti do 5 let nad 60 %. Podil vakcinacnich
kmend na invazivnich pneumokokovych onemocné-
nich v CR ve véech vékovych kategoriich stoupa, a to
u déti do 5 let az nad 70 % v roce 2003.

Uéinnost

PPV23 je ucinna v prevenci invazivnich pneu-
mokokovych onemocnéni u starSich déti a dospé-
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Obrazek 1. Pokryti v CR podle véku
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lych. Imunogenita a protektivni G¢innost této vakciny
je u déti do 2 let véku, které maji nejvyssi incidenci
IPO, nepfedvidatelna a vici nékterym typlm &asto
zplsobujicim détské infekce nizka. PPV23 navic ne-
snizuje nasopharyngealni nosi¢stvi, a proto neelimi-
nuje zdroj pfenosu pneumokok(. Tento typ ockovaci
latky téZ neni prevenci neinvazivnich infekci.

Oproti tomu PCV7 je imunogenni jiz v ¢asném
kojeneckém véku. Byla prokazdna imunogenita
i vysoka protektivni U¢innost PCV7 v{éi invazivnim
pneumokokovym onemocnénim (IPO) zplsobenym
sérotypy obsazenymi ve vakciné a i zkfizena pro-
tektivita vci pfibuznym sérotyplm. Soucasné byl
prokazan urcity stupef ochrany i proti neinvazivnim
pneumokokovym onemocnénim. Konjugovand vak-
cina téz snizuje kolonizaci sliznic pneumokoky, je-
jichz polysacharidy jsou obsazeny ve vakcing, a tim
snizuje jejich pfenos na neockované jedince. Timto
nepfimym ucinkem chrani i blizké kontakty ockova-
nych.

Hlavnim cilem PCV7 vakcinace je ochrana pfed
IPO a tohoto cile dosahuje vakcina s velmi vysokou
ucinnosti (vice nez 95% pro typy obsazené ve vak-
ciné). Vakcina je U¢inna v prevenci pneumonii, ze-
nélezy.

7valentni pneumokokové konjugované ockovaci
vakcina redukuje pocCet epizod akutnich otitis media,
s Ucinnosti od 6-7 % pro vSechny bakteridlni otitis
media az po 55-65 % pro otitis media zplisobenych
vakcinaCnimi sérotypy pneumokokd. Vakcinace vy-
razné snizuje incidenci pfi recidivach, intenzitu one-
mocnéni, Ié¢ebna selhani konvenéni terapii a potfe-
bu tympanostomickych trubicek (0 20 %). DalSim vel-
kym pfislibem v prevenci otitis media je nova, zatim
neregistrovand vakcina firmy GlaxoSmithKline, ktera
obsahuje 10 pneumokokovych sérotypli konjugova-
nych na hemofilovy protein, ¢imZ navozuje protekci
i vaci hemofilovym otitis media.

PCV7 téz snizuje incidenci sinusitis a nasopha-
ryngedlni kolonizaci, v pfipadé vakcinaénich typl
0 40-70%. ZvySeni nosiCstvi non-vakcinacnich
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Obrazek 2.

Incidence* vakcinaénich (VT) invazivnich pneumokokovych onemocnéni (IPO) pfed a po zavedeni konjugované
vakciny (PCV7) podle vékovych skupin a na 100000 obyvatel.
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Pokles VT IPO incidence v roce 2003 ve srovnani se zakladnimi hodnotami v letech 1998-1999 je statisticky

vyznamny pro vSechny vékové skupiny (p<0,05)

typl je zplisobeno skute¢nym ,replacementem* ne-
bo odmaskovanim sérotypd, které téz kolonizovaly
nasopharynx.

Vakcinace snizuje kolonizaci penicilin-rezistent-
nich pneumokokU u ockovanych i jejich kontakt.

Ve Spojenych stétech americkych byl prokazan
vyznamny pokles incidence IPO po zah4jeni plosné-
ho ockovani ve v8ech vékovych kategoriich i mimo
o€kované jedince. Timto nepfimym U¢inkem plodna
vakcinace zabranila vice pfipadim IPO nez pfimym
ucinkem na cilové vékové kategorie. Nepfimy ucinek
vakcinace je nejvyraznéjsi ve starSich vékovych ka-
tegoriich, ale byl prokazan i u novorozenc( a kojen-
cu pfili§ mladych pro o¢kovani. U lidi nad 65 let doslo
k poklesu incidence IPO zpisobenych vakcinaénimi
typy 0 80%.

Heptavalentni pneumokokova vakcina obsa-
huje typy odpovédné za velkou ¢ast k antibiotikiim
rezistentnich pneumokokovych infekci. Po zavede-
ni plodné vakcinace v USA doslo kromé celkového
poklesu incidence IPO i k poklesu incidence IPO
zplsobenym rezistentnimi pneumokokovymi kme-
ny. Ur€ity posun v prevalenci sérotyp( v USA (narGst
non-vakcinaénich typQ) nic neméni na faktu celkové-
ho poklesu incidence invazivnich pneumokokovych
onemocnéni v otkovanych i neoCkovanych véko-
vych kategoriich a je ve prospéch méné invazivnich
a méné rezistentnich kmend.

Nezddouci Géinky

Lokalni nezadouci Ucinky (erytém, edém, in-
durace, bolestivost) a hore¢ka nad 38 stupfil jsou
po PCV7 velmi ¢asté (= nad 10%). Lokalni reakce
jsou po PCV7 méné Casté nez po u nas jesté stale
pouzivané DTwP vakcing, ale ¢astéjSi nez po DTaP.
Horecka je po kombinaci hexavakciny s PCV7 ¢as-
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t&jSi nez po izolované aplikaci hexavakciny. Vakciny
obsahuijici wP slozku zvySuiji riziko horecky, a proto
se pfi souCasné aplikaci PCV7 a DTwP doporuduje
preventivni podavani antipyretika. K velmi ¢astym
reakcim patfi také podrazdénost, neklid, neklidny
spanek, spavost, nechutenstvi, zvraceni a prijem,
Casto (1-10%) byvaji velké lokalni reakce a horecka
nad 39 stupnd, k méné ¢astym (0,1-1%) nezadou-
cim acink(im patfi vyrazky a kopfivka.

KfeCe véetné febrilnich jsou po PCV7 vakciné
vzécné (0,01-0,1%). PCV7 v porovnani s kontrolni
vakcinou mirné zvySuje pfi kombinaci s rutinnimi
vakcinami riziko febrilnich kieéi, zejména pfi souCas-
né aplikaci s DTwP. Riziko febrilnich kiedi pfi sou¢as-
né aplikaci s DTaP je pfiblizné 1:7000 (mensi nez
po samostatné aplikaci DTwP). Jakykoli kfeCovy stav
v anamnéze je dalsi indikaci k preventivnimu podani
antipyretika.

Kontraindikace

Jedinou trvalou kontraindikaci je alergicka reak-
ce na pfedchozi davku vakciny nebo nékterou jeji
slozku.

Ockovaci schéma a indikace

Vakcina o objemu 0,5ml se aplikuje intramus-
kuldré stejnym zplsobem jako ostatni ockovaci
latky a je mozné ji podat soucasné s jakoukoli jinou
ockovaci latkou (do jiného mista). Pfi véasném zaha-
jeni vakcinace je bézné sou¢asné podani s rutinnimi
vakcinami kojeneckého véku, coz v Ceské republice
znamena soucasnou aplikaci s hexavakcinou DTaP-
HBV-IPV/Hib.

V USA je PCV7 od roku 2000 indikovana pro
v8echny déti ve véku 2 mésice az 2 roky a pro déti
ve véku 2 roky az 5 let se zvySenym rizikem pneu-
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mokokovych infekci. Méla by byt zvazovana pro
vSechny déti v této vékové kategorii s prioritou u déti
do 3leta u déti navstévujicich kolektivni zafizeni. Od
zahajeni plodné vakcinace v USA je vakcina postup-
né zafazovana do rutinniho ockovaciho kalendére
v fadé dalSich, zejména evropskych zemi.

V Ceské republice hradi odkovani stat podie
vyhlasky €. 537/2006 Sb. pro déti s nékterymi pa-
tologickymi stavy predisponujicimi ke zvySenému
kokovych infekei.

Pro zdravé déti oCkovani v piné vysi hradi ro-
dice.

Ockovaci schéma pouzivané v USA zahrnuje 3
davky vakciny v prvnich 6 mésicich (minimalini interval
28 dni) s booster davkou ve 12 az 18 mésicich. Né-
které evropské zemé pouzivaji schémata s pouze s 2
davkami v prvnim plilroce a booster davkou v 1 roce.
Pfi zahajeni ve 2. pllroce se davaji jiz jen 2 davky
a booster stejné. Posledni davka vakciny (booster) by
se neméla podat dfive nez v 1 roce a nejméné 8 tydnd
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po pfedchozi davce. Pfi zahajeni po 1. roce se davaji 2
davky v intervalu 8 tydnd, po 2 letech staci kimunizaci
u zdravych déti jiz jen 1 davka.

S narGstajicim vékem klesa poCet davek potieb-
nych pro kompletni imunizaci, ale pozdnim zahajenim
oCkovani se ztraci pokryti nejmladsi vékové katego-
rie s nejvyssi incidenci pneumokokovych infekci.

Pfi zahajeni vakcinace v prvnim pllroce véku
1 davka neni G¢inna, 2 davky poskytuji urcitou, ale
ne absolutni ochranu. Vétsina jednoletych déti je
chranéna jiz pfedchozimi 3 davkami, 4. davka slouzi
jako booster titru protilatek a k pokraéujici ochrané.

Nedonodené déti maji proti terminovym zvyse-
né riziko IPO a mély by byt ockovany konjugovanou
pneumokokovou vakcinou podobné jako u ostatnich
ockovani podle chronologického (a ne korigované-
ho) véku. Ockovaci latka je pro nedonoSené déti
dostateCné imunogenni a frekvence nezéadoucich
reakci je obdobnad jako u déti donoSenych.

Pro déti nad 5 let s rizikovymi diagnézami neni
PCV7 kontraindikovana, ale nepfinasi zadnou vyho-
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du proti PPV23, ktera pokryva vétsi pocet sérotypl.
Déti nad 5 let véku, dospéli s rizikovymi diagnézami
a vSichni dospéli nad 65 let véku by méli byt oékova-
ni polysacharidovou vakcinou (PPV23).

Pro déti ve véku 2-5 let s rizikovymi diagné-
zami existuji okovaci schémata obsahujici PCV7
i PPV23.

Budouci vyvoj

Velmi brzy se pravdépodobné dockdme konju-
govanych ockovacich latek obsahujicich vy3si pocet
sérotypd a jiné proteinové nosice (GlaxoSmithKline,
Wyeth). Ve vzdalenéj$i budoucnosti jsou proteinové
vakciny, které nebudou typové specifické, nebo vak-

ce (intranazalni, oralni).
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