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Pneumokokova onemocnéni patfi mezi nejcastéjsi respiraéni bakterialni onemocnéni postihujici riizné vékové kategorie. U déti do dvou

zpravidla neohroZujici, avSak o to ¢etnéjsi akutni otitidy a sinusitidy. Incidence pneumokokovych onemocnéni se v riiznych zemich lisi.
Ve stavajici situaci je aplikovana v EU bud plosna strategie, nebo ockovani rizikovych skupin. U ploSného pfistupu se uplatiiuji schémata
2 plus 1 nebo 3 plus 1.
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PNEUMOCOCCAL DISEASES AND POSSIBILITIES OF PREVENTION

Pneumococcal diseases belong among the most frequent respiratory bacterial diseases, afflicting various age cohorts. In children under
2 years of age and vice versa in persons 65 and above are clinical courses the most serious. Streptococcus pneumoniae causes diversi-
form scale of various diseases in childhood ranging from the most serious invasive like meningitis and septicemias through pneumonias
up to life as a rule not threatening but all the more frequent acute otitis and sinusitis. Incidence of pneumococcal diseases varies in diff-
erent countries. Either the mass immunization strategy or risk group strategy are applied in the EU in current situation. Among the mass

strategies schedules 2 plus 1 or 3 plus 1 are put on.
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Pneumokoky a akutni zdnét
stfedniho ucha

S. pneumoniag je vyznamnym patogenem, ktery
ovliviiuje celosvétovou morbiditu a mortalitu. Studie
s 9valentni pneumokokovou vakcinou v Gambii
prokdzala celkové snizeni mortality. Tyto vysledky
jednozna¢né potvrdily dominantni ulohu S. pneu-
moniae mezi pdvodci infekénich onemocnéni (7).
KliGovou ulohu v patogenezi a epidemickém Sifeni
onemocnéni hraje nazofaryngealni nosicstvi. Tento
fenomén potvrzuji vyrazné vy$si hodnoty nosiéstvi
u dospélych v rodinach s détmi ve srovnani s bez-
détnymi rodinami. Vyznam nosicstvi viak s vékem
klesa.

Imunitni systém nemuze zabranit vlastni ko-
lonizaci sliznice, avSak pfi spravné funkci omezi
perzistenci agens na sliznici ¢ zamezi pronikani
onemocnéni vznikaji, kdyz se pneumokok dostava
do plvodné sterilnich tkani, tehdy mluvime o inva-
zivnich onemocnénich, nebot doslo k pfekonani
ochrannych bariér. Mezi invazivni onemocnéni patfi
meningitidy, kdy dochazi k priniku pneumokokd he-
matoencefalickou bariérou, a sepse ¢i bakteriémie,
kdyZ bakterie invaduje krevni fecisté. Diagnostika
bakteriémii zavisi zejména na Cetnosti a stupni, na
kterém se provadi hemokultura. Pokud je odsou-
vana az do nemocnice, je logicky pozitivni zachyt
vyznamné redukovan. Standardné mezi invazivni
onemocnéni nepatfi pneumonie. Ov§em tam, kde je
pfi pneumonii pozitivni hemokultura, jiz o invazivnim

onemocnéni hovofime (5, 6, 8). Vyskytu a problema-
tice invazivnich pneumokokovych onemocnéni jsem
se vénoval v €. 6 z roku 2006 (11). Proto se nyni budu
detailnéji zabyvat problematikou neinvazivnich pneu-
mokokovych onemocnéni, zejména akutnich ofitid.

Akutni zanét stfedniho ucha je jednou z nej-
Castéji diagnostikovanych détskych infekci nejen
v industrializovém svété, ale i ve svété rozvojo-
vém. Onemocnéni je nejvice prevalentni v katego-
rii pod 2 roky. Existuji préce, které udavaji vyskyt
az u 60-100% déti do 2 let véku, jini autofi hovoi
0 30-60%. My jsme takto vysoké hodnoty v pod-
minkéch CR na souboru 5000 déti nepotvrdil, avéak
i nade hodnota prokazujici vyskyt klinicky zavaznych
otitid, které vedly k navstévé pediatra i otorinolaryn-
gologa u 20 % déti, predstavuje enormni medicinské
a zejména ekonomické bfemeno (12).

Ackoliv je akutni zanét stfedniho ucha obycej-
né klinicky mirny, mize vyustit v komplikace, jako
je napfiklad pfevodni nedoslychavost. Komplikaci
mize byt i rekurentni ofitida, ktera je hlavni indikaci
k umisténi ventilatnich trubiek. Dvéma vedouci-
mi patogeny jsou S. pneumoniae a netypovatelny
H. influenzae. Ttetim nej¢astéj$im plvodcem akut-
niho zanétu stfedniho ucha je M. catarrhalis. V Ces-
ké republice jsme prokazali vyskyt S. pneumoniae
u akutniho zanétu stfedniho ucha u kojenct a déti
pod 2 roky véku v 46 % pfipadu. H. influenzae tvofil
17 % izolatd (obrazek 1). Pravé pneumokokové ofiti-
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tuje fada terapeutickych moznosti, jak postupovat
proti tomuto zanétu. Nazory se vyviji a dva poly tvofi
okamzité nasazeni antibiotika a paracentéza nebo
tympanocentéza bez antibiotik. V fadé pfipadl se
jedna spiSe o tradici nez o zcela evidence-based
postupy. V souCasné dobé se vazné diskutuje moz-
nost odlozené aplikace antibiotik o 48 az 72 hodin.
Tento postup (pfi odkladu o 72 hodin) vedl k uSetfe-
ni antibiotik u 2/3 postizenych, ktefi se spontanné
vyhojili. Rizika komplikaci u tézSich pribéhid vak
timto postupem zcela eliminovana nejsou. Z téchto
ddvodu je i zde vyhodné vakcinovat, i kdyz stavajici
konjugovana vakcina ma celkovou ucinnost proti
AOM u sérotypd pokrytych vakcinou kolem 57 %
a celkovd ucinnost je limitovana na cca 6-8%. My
jsme prokazali pfi identické specifické Ucinnosti,
celkovou Ucinnost (bez rozdilu plvodce) kandidatni
11valentni vakeiny 33% (4, 9, 12). Rozdil je zejména
v kombinovaném U¢inku kandidatni vakciny proti ne-
typovatelnému H. influenzae. Dulezité je vSak fici, ze

Obrazek 1. Plvodci akutniho zanétu stfedniho

ucha v GR 1999-2004

O S. pneumoniae
93; 30 % H H. influenzae
B M. catarrhalis

O ostatni

143; 46 %
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konjugované pneumokokové vakciny jsou primarné
konstruovany jako vakciny proti invazivnim pneumo-
kokovym onemocnénim. Jednotlivé sérotypy se lisi
prévé podle invazivity onemocnéni i podle véku.

Moznosti imunizace

| kdyz existuji rizné terapeutické moznosti, bu-
doucnost celosvétového boje s pneumokokovymi
nakazami je jednoznaéné v prevenci. Imunogenita
stavajicich polysacharidovych vakcin u kojencu
a malych déti je vSak velmi chudd, a vakciny nejsou
proto doporu¢ovany u vékové kohorty pod dva roky
véku a zdroven neposkytuji vyznamnou ochranu
proti slizniénim pneumokokovym infekcim nebo proti
Sifeni rezistentnich pneumokokovych kmend z €lo-
véka na Clovéka. Tato slabd imunogenita polysacha-
ridovych vakein u malych déti se vztahuje k podstaté
polysacharidové molekuly, kterd se chova jako na
T-burikdch nezavisla. DalSim ddlezitym faktorem
je neschopnost indukovat imunologickou odpovéd.
Kovalentni pokoutovani polysacharidového antigenu
proteinovym nosi¢em méni antigen na dependent-
ni na T-burikdch. Antigen prezentujici buriky jsou
schopny protein zpracovat a prezentovat peptidy
pomocnym T-lymfocytim za pomoci HLA II. To sti-
muluje B-bunky k vyzrani do podoby plazmatickych
bunék nebo pamétovych bunék. Polysacharidovym
vakcindm vSak nepochybné jesté neodzvonilo.
Vzhledem k Sir§imu pokryti maji u stari generace
prioritu zejména v souvislosti s poslednimi pracemi
analyzujicimi vliv pneumokok{ na Umrtnost pfi pan-
demiich chfipky.

Prvni konjugovana pneumokokova vakcina byla
licencovana v USA jako 7valentni vakcina konjugo-
vana na protein CRM.,.. V roce 2000 byla zavedena
do plo$ného schématu v USA. Efekt diouhodobého
pouzivani konjugovanych pneumokokovych vak-
cin je zcela nepopiratelny. V USA doSlo k poklesu
rizika invazivniho pneumokokového onemocnéni
0 79%, navstévy u lékafe s diagndzou otitis media
poklesly 0 118 na 1000. Vyskyt otitis media se pak
snizil 0 10% u déti pod 2 roky véku a 0 4% u déti
v kohorté 2-5 let. DoSlo k vyrazné redukci vyskytu
a cirkulace serotypd krytych vakcinou, a tedy zejmé-
na rezistentnich sérotypl. Konjugovana vakcina se
mé& podavat formou intramuskuldrni injekce. U déti
ve véku 2-6 mésicl je nutno aplikovat tfi davky po
0,5ml, s pfestdvkami nejméné 1 mésic mezi dav-
kami. Prvni ddvka se obvykle podava ve véku 2 az
3 mésich. Ctvrtou davku se doporuéuje podat ve
druhém roce Zivota. Dfive neockovani starsi kojenci
ve véku 7-11 mésict by méli obdrzet dvé davky po
0,5ml, s pfestavkou nejméné 1 mésic mezi nimi. Tfe-
ti davku se doporucuje podat ve druhém roce Zivota.
Déti ve véku 12-23 mésicl by mély dostat dvé davky
po 0,5ml s pfestavkou nejméné 2 mésice mezi nimi.
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U déti ve véku 24 mésicl az 5 let postai jedna sa-
mostatna davka. Potfeba pfeockovani nebyla stano-
vena, i kdyZ se diskutuje o pfipadném boosteru.

Déledobéjsi zkusenosti vSak pfinaseji i nékteré
negativni poznatky, které je potfebné v dlouhodo-
bém horizontu vyfesit. Spektrum pokryti jednotlivych
sérotypl neni optimalni. Zejména je v soucasnosti
zdlrraziiovana role sérotypd 1 a 5, které se v fadé
zemi vyrazné podileji na incidenci invazivnich pneu-
mokokovych onemocnéni. Problémem se jevi i feno-
mén replacementu (kompetitivni ndhrady sérotypl
krytych vakcinou jinymi pneumokokovymi sérotypy,
kompenzaénim nardstem netypovatelnych hemofild
¢i pfipadné jinych patogent). Tento efekt zatim ne-
ni vyrazny a neohrozuje podstatu vakcinace, nebot
nové pneumokokové sérotypy nejsou vyrazné pa-
togenni a i jejich rezistence je omezend. Jedinou
vyjimkou je sérotyp 19A. Jeho prudky narlst v USA
ukazuje, ze pro pfisti generace vakcin je potfeba
pokryt i tento sérotyp spole¢né s jiz zminénymi séro-
typy 1 a 5. U indikace proti akutni otitidé je tfeba po-
kryt i netypovatelné hemofily jako druhy nejCastéjsi
vyvolavajici patogen (2, 3).

Neustale se diskutuje o pokryti pneumokovych
konjugovanych vakcin. Néktefi tvrdi, Ze ploSné ocko-
vani nem0ze vyfesit celkovou situaci, nebot vakcina
chréni pouze proti omezenému po¢tu pneumokoko-
vych sérotypl béznych v USA, avSak dle Setfeni,
které probihalo v CR v letech 1996-2003, pokryva
sedmivalentni vakcina v CR 63,1% sérotypli zjité-
nych u déti do 2 let véku, 62,3% déti ve véku 2-5
let a 34,3% u osob starSich 5 let (10). SouCasna
data SZU (Motlova J., 2007) z let 2000-2006 pro vék
0-1 let hovofi o pokryti 66 % a v kategorii 1-4 roky
65,1%. Je zndmo, ze pokud je pokryti nad 60%, je
pouziti vakeiny indikovano. Odparci rovnéz argu-
mentuji rovnovahou mezi Ubytkem poétu onemoc-
néni vyvolanych sérotypy, proti kterym se ockuije,
a narlistem poctu onemocnéni vyvolanych sérotypy,
které ve vakciné zahrnuté nejsou. Tento fakt je velmi
Uéelové prezentovan. Néhrada nékterych sérotypl
zejména 19A nemusi byt viibec problémem vakcina-
ce. Zd4 se, Ze tento sérotyp nar(sta i tam, kde se v0-
bec neoCkovalo a neni vysvétlitelné ani zavleCenim
zjinych oblasti, napfiklad nardst sérotypu 19A v Izra-
elia Jizni Korei, kde se konjugovana pneumokokova
vakcina doposud nepouzivala. Nahrada sérotypem
19A se rozhodné nevyskytuje plosné ani v USA
a v Evropé je naprosto minimalni. | pfipadna nahra-
da, kterd sice muze znamenat vyrazny procentudlni
narlst, je z hlediska absolutnich poétll s pozitivnim
efektem na vakcinou pokryté sérotypy naprosto ne-
srovnatelnd, nebot sérotyp 19A se vyskytoval pred
narCistem velmi omezené. Presto stavajici vakcina
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neni urcité koneénym feSenim. Pfipravovana 13va-
lentni vakcina (Wyeth) ma rozsifené spektrum, které
pokryva i problematicky sérotyp 19A.

Rozvinuté zemé, véetné EU, fesi v souc¢asnosti,
jakym zplisobem pfistoupit k plosnému ockovani.
Rada zemi preferuje pouze otkovéni rizikovych
skupin podobné jako zatim CR. Tento pFistup je
vSak pouze mezitlankem v pfechodu na ploSnou
strategii. Rizikové skupiny vyjmenovéva v CR vy-
hlaska &. 537/2006 Sb. O plosném ockovani v CR
se uvazuje nejdfive od 1. 1. 2009. Na Slovensku
vypada situace pfiznivéji a je zde snaha zavést plos-
né ockovani v pribéhu roku 2008. V ploSnych ev-
ropskych strategiich se uplatfuji schémata 2 plus 1
nebo 3 plus 1. Nevyhodou schématu 2 plus 1 je
bohuZel ponékud nizsi hladina protilatek u sérotypt
6B a 23F, které se v CR masivné vyskytuiji, a zave-
deni tohoto schématu by mohlo U¢innost ockovani
vyrazné limitovat. Studie zatim je$té stale probihaji,
a proto jsou k dispozici pouze pfedbézné zavéry.
Tyto vSak svédci o tom, ze po booster davce je efekt
obdobny u obou schémat. Problém tedy nastava
pouze v dobé mezi terminem aplikace tfeti davky
a booster davkou, kdy u vySe zminénych sérotypl
dochazi k reainému poklesu. Tato skute¢nost by se
zfejmé neméla projevit u invazivnich onemocnéni,
kdy se predpoklada kvalitativni efekt po dosazeni
urcité hladiny protilatek (> 0,35 p1g/ml) bez ohledu na
jeji vysi (1). Naopak se ale zda, ze hladiny protilatek
hraji svoji Ulohu u pneumonii &i jinych neinvazivnich
pneumokokovych onemocnéni. Zatim se neobjevily
zemé, které by imitovaly postup jednodavkovych €i
dvoudavkovych schémat u meningokoku nad 1 rok
véku. Tato schémata jsou sice ekonomicky vyhodna,
ale zavazna pneumokokova onemocnéni se bohu-
zel vyskytuiji pravé ve vékové kohorté pod jeden rok
véku.

Zavér

Rozvinuté zemé feSi v soucasnosti dilema,
zda prioritné zavést ockovani proti pneumokokim,
rotavirdm nebo lidskym papilomavirlim, pfipadné
jejich kombinaci. Zasadni limitaci jsou ekonomické
naklady. D4 se fici, ze v souladu s prioritami WHO
naprosté vétsina rozvinutych zemi zavedla nejdfive
ockovani proti pneumokok(im, nyni se zavadi rota-
virova vakcina a pét zemi EU jiz zavedlo ockovani
proti lidskym papilomavirdm. O pneumokokové
vakciné se vSak vyznamné uvazuje i celosvétové,
nebot dopad takového opatfeni by byl obrovsky. Bo-
huzel zatim se nepodafilo snizit cenu konjugované
vakciny. ZkuSenosti zemi, kde plosné ockovani jiz
bylo zavedeno, ukazuji, jak velky dopad ma zejmé-
na na snizeni vyskytu invazivnich pneumokokovych
onemocnéni, pneumonii, akutnich zanétd stfedniho
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ucha, pozoruhodny je i nepfimy efekt na cirkulaci
vakciné specifickych typd pneumokoku u starSich
vékovych skupin diky eliminaci primarnich zdrojd. Ve
svém dsledku tak dochézi k vyznamnému snizeni
incidence i u dospélé populace, kterd vakcinovana
neni.
Podporovéano vyzkumnym zémérem
FVZ0000502.
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