: rodina a zdravie :

V tejto casti dokoncime rozpravu o ¢iernom
kasli (lat. pertussis). PribliZime si studiu,
ktora mala preukazat kolektivnu imunitu,”
a pozrieme sa, ¢o o tejto téme priznali CDC
(Centers for Disease Control and Prevention
- Centrum pre kontrolu chordb a prevenciu).
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SVEDSKA STUDIA

Problematika kolektivnej imunity sa zvy-
¢ajne zaklada len na epidemiologickych $ti-
diach a tizobnych zelaniach, pricom velmi
trpi deficitom dvojito zaslepenych placebom
kontrolovanych skisok. Kritici mo6jho ¢lanku
Padd hviezda kolektionej imunity (Dieta 1/2014)
viak predsa len jednu objavili. Bola sacastou
$védskych skusok aceluldrnej vakciny (aPv)
a ukazala vplyv ockovania malych deti na vy-
skyt ¢ierneho kasla u rodinnych prislusnikov.
[1] Toto bol aj dovod na opravu mojej vety, Ze
,vakcina neznizuje prenos ochorenia® — mu-
sim pripustit, Ze za istych podmienok by ho
znizit mohla. SIubil som ¢itatelom, Ze sa na to
pozrieme podrobnejsie.

Podmienky boli velmi $pecifické: po dvoch
desatrociach oc¢kovania celularnou vakcinou
(wPv) sa od roku 1972 preslo na ,netdc¢inni*
wPv a od roku 1979 sa neockovalo vobec.
V case Trollforsovej stidie teda deti do 12
rokov neboli zaockované a ¢ierny kasel sa stal
opit ,detskym“ ochorenim: 69 % pripadov
tohto ochorenia nastivalo vo veku 1 az 6 ro-
kov a prekonévalo ho 10% deti. [1] [2] Celko-
vy vyskyt bol viac ako 10-krat vyssi nez v re-
kordnych poslednych rokoch na Slovensku,
no napriek tomu bola imrtnost pozoruhodne
nizka. [2] Ako by vyzerali vysledky stidie v od-
lisnych, napriklad slovenskych podmienkach?
Nevieme.

Stidia sledovala ¢erstvo 3-krat ockova-
né deti pocas 2 az 3 rokov plus pol roka.
[1] Vysledok sa teda tykal obdobia najvyssej
ucinnosti ockovania, zatial ¢o v beZnej po-
puldcii sa akykolvek efekt masivne ,zriedi®
kvoli prevahe dospelych, ktori si davno
mimo ochrannej doby detského ockovania
trvajicej mozno 3 az 7 rokov. [3] [4] [5] [6]
Stidia preto sama osebe nie je dokazom do-
siahnutelnosti efektivnej kolektivnej imunity
celkovej populdcie.
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Na prvy pohlad by zlepSenie mohlo priniest
pravidelné preockovanie dospelych, no
v praxi je neobhajitelné. Trvanie Gcinku je
neisté, skisky na typické ochorenie trvali
len 2,5 roka [7] a hladiny protilatok mozZno
zmerat len do 2 az 9 rokov po oc¢kovani. [8]
Zatial neexistuje Ziadna realna a zaroven
dlhodobo efektivna o¢kovacia schéma
pre dospelych. [5] Je mozné, Ze s kazdym
dalsim preockovanim sa Ucinnost alebo tr-
vanie Ucinku vakciny znizi [9] a bezpec¢nost
castého preockovania nie je preukazana. [5]

VYSLEDKY

Oékovanie ma1}7ch deti neovplyvnilo vy-
surodencov, ktori boli zrejme uz prirodzene
imﬁnni Vd’akd kontaktu s ochorenim . Je tro-
ny mali (kedy51 ockovani) dospeli — vyskyt
3-tyzdiniového cierneho kasla u nich klesol
0 60% a u mladsich deti 0 44 %. Zaujimavym
zvratom bolo, Ze z hladiska 1-tyzdnového
ochorenia bol vysledok opacny: 46 % a 56 %.
Ako je to mozné?

Moznosti je viacero. Baktérie sa u ockova-
ného pomnozia o nie¢o menej nez u neocko-
vaného, no ich pocet potom klesa pomalsie.
[10] Tym sa meni charakter infekcie u 0s6b
v okoli. Baktéria Bordetella pertussis je schopna
kolonizacie aj pri nizkych infekénych davkach
a uvazuje sa, Ze je to prave vdaka produkcii
pertusického toxinu (PT), ktory potlaca rych-
lu reakciu imunitného systému. Pri velkych
infek¢nych davkach sa rozdiel straca. [11]
Znamena to, Zze od miery odolnosti orga-
nizmu voci PT moze zavisiet celkovy uspech
alebo netspech infekcie pri malej infekéne;j
davke. Mo6zeme tiez predpokladat, Ze ked st
infekéné davky nizsie, no opakované a dlho-
dobejsie, ¢ast ludi predsa ochorie, no s mier-
nejsim priebehom.

H\/lUN ol

VIAC OTAZOK AKO ODPOVEDI

Tu sa nam obraz opit komplikuje, preto-
ze ockovany ¢lovek by mal byt do istej miery
odolny voci PT a §védski rodicia boli kedysi
ockovani wPv. Nie je objasnené, ¢i a aky vplyv
to mohlo mat na imunitnd odozvu a priebeh
ochorenia. No mozno aj prave preto mohlo
ockovanie deti zniZzenim infekénej davky pre-
javit vyssi ucinok na chorobnost rodicov, nez
by malo u neockovanych osob. Co ak by boli
rodicia ockovani aPv, ktorej i¢inok je odlisny
[10] a menej trvaly? [6] Nevieme.

Dalou teériou pre uc¢inok je miernejsi
priebeh u ockovaného — zjednodusene, menej
kasla = mensia infek¢nost. Tu sa vSak nazor
vedeckej obce rozchddza, pretoze prave pri
miernych priznakoch sa méze podcenovat
potreba izoldcie. [4] Navy3e, ¢ierny kasel u do-
spelych aj tak prebieha prevazne mierne alebo
subklinicky, preto by td¢innost vakciny v coco-
on stratégii mohla vyjst paradoxne eSte nizsia
(celkovy efekt vakciny v zmierneni priznakov
by bol menej vyrazny nez pri ockovani deti).

JEMENE] VIACALEBO MENE]J?

Zasadnym problémom je, 7e svédska vakcina
obsahovala jedinu zlozku — oslabeny PT. V su-
Casnosti sa pouzivaju 3- az 5-zlozkové vakciny,
ktoré vyvolavajui podstatne slabsiu imunitnd
odozvu voci PT, [9] [12] no kvdli pridanym zloz-
kam sa povazuju za i¢innejsie v prevencii klinic-
kého ochorenia. [13] [14] Aka by bola tc¢innost
novsich vakein v znizovani prenosu ochorenia?
Ak to zdvisi od protildtok voci PT, tak nizsia ako
u Svédskej vakcmy Uloha PT v 3ireni ochorenia
je stale nejasnd a nazory vedcov sa roznia. [13]
[14] [15] Aky je vlastne vztah prevencie klinic-
kého ochorenia a prenosu ochorenia? Samé
neobjasnené otazky.

Do hry nam vstupuju dalsie efekty. Aky
vplyv by mali pridané zlozky u novsich vakcin?
Zlepsili by likviddciu baktérii alebo by ju zhor-
$ilir [16] [14] [9] Akym sposobom sa uplatiiuje
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prvotny antigénovy hriech pri réznych for-
muldcidch vakciny? [17] Bolo pouzitie vakciny
proti zaskrtu a tetanu namiesto placeba skutoc-
ne bez dopadu na chorobnost ,,neockovanych*
a bez neziaducich imunologickych efektov?

Napokon je tu vplyv, o ktorom sa nam do-
nedavna ani nesnivalo. Podla novych stadii,
ucinnost vakcin u deti klesa tym vyraznejsie,
¢im vyssim koncentraciam imunotoxinov,
napriklad PCB (polychlérované bifenyly), st
vystavené matky v tehotenstve. [18] V pod-
state je mozné, Ze dnes by uz ani navlas zo-
pakovana Studia nepriniesla Zzelany vysledok.

PREDPOJATOST POZOROVATELA

Popredny vyskumnik Cherry povazuje §véd-
ske skuisky za velmi skreslené. Cituje iné Stidie,
v ktorych vakcina dosiahla len mali vic¢innost
voci tazkému ochoreniu, v jednej dokonca len
16% voci asponi 7-dniovému ¢iernemu kaslu.
Voci [ahkému ochoreniu alebo infekcii bola
takmer netcinna. [14] Na vysledky Trollforso-
vej Stidie tym pada dalsf tien neistoty.

Cherry v ¢lanku Preco zlyhdvajii pertussis vak-
ciny vysvetluje 8 moznych dovodov a opisuje
skreslenia, ktorymi trpia klinické stidie. Hlav-
nym kamenom drazu je diagnostika. [9] [14]
Ochorenia sa zistuji podla pripadovej definicie
WHO na zdklade aspon 21-dnového kasla a po-
tom sa laboratérne skiimaji. LenZze u dospelych
az 80 az 90 % ochoreni prebehne bezpriznakovo
alebo atypicky. [7] [19] Znamena to, Ze aj vic-
$ina pripadov $védskej Studii tak ¢i tak unikla
a rozpory vysledkov podla definicie (1- verzus
3-tyzdnovy kasel) si mozno prave priznakom
nespolahlivosti. Problém definicie je pre vak-
ciny proti ¢iernemu kaslu typicky. [9] [14] [19]

Niektori vedci vidia ,,a¢innost* vakciny ani
nie tak v prevencii infekcie, ale skor v moduldcii
ochorenia — miernejsie pripady u ockovanych
potom unikaji diagnostike a vakcina sa javi
omnoho tc¢innejsia, ako v skutocnostije. [4] [14]

Zle postavena definicia nahrava aj efek-
tu predpojatosti pozorovatela (angl. observer
bias). Princip je jednoduchy — kedze vo Svéd-
sku bol ¢ierny kaSel v tom ¢ase velmi rozsi-
reny, rodicia aj lekari ,,vedeli, ako ma vyze-

rat”. S mnohymi miernej$imi ochoreniami sa
k lekdrovi mozno neslo a aj lekar by uvazoval
skor o inych diagnézach, pretoze ,,pertussis
pozndm a toto je nie¢o iné“. Specidlne odbery
by sa zdali zbyto¢né a ak by sa aj nakoniec uro-
bili, uz sa premeskal spravny cas. [9]

Cas je pritom klti¢ovy — uZ i tak slabd citli-
vost kultivicie (30 az 60 %) klesa po 3 tyzdnioch
ochorenia, lietcbe ATB alebo u o¢kovaného az
na 1 az 2%. Kultivacia i PCR vyzaduju, aby bol
ster dokladne a spravne vykonany. [19] [20] Aj
sérologické testy u dospelych zavisia od vcas-
ného odberu; protildtky rychlo klesaju a taz-
ko sa rozliuje, ¢i nie si désledkom ddvneho
ochorenia ¢i ockovania. Kvalita testov je rozna
a dlhodobo chyba $tandardizacia. [7] [19]

Doélezita je preto praca anketdrov, kto-
ri maju pravidelne zistovat vietky, aj mierne
ochorenia v rodinach, no v praxi nezriedka aj
oni zlyhavaji. Navyse vo Svédskych Stididch sa
udaje zistovalilen raz za 6 az 8 tyzdnov a po ta-
kom case su pripadné odbery uz nedcinné ale-
bo sa na [ahsie ochorenie aj celkom zabudne,
najma ak si nevyziadalo navstevu lekara. [9]

Zvlastnostou je, Zze ochorenie s vyraznejsim
priebehom sa castejSie sérologicky potvr-
di. [19] M6Ze to znamenat, ze miernejsie
ochorenia zanechavaju slabsiu sérologicku
stopu. Teda nielenze je problém zachytit

ochorenie na zaklade klinickych priznakov
(kedZe drviva vacsina prebieha nevyrazne),
ale este aj v zriedkavych pripadoch, ze sa aj
pri miernom ochoreni v¢as urobia testy, je
mensia Sanca, Ze sa Cierny kasel potvrdi.

Teraz si predstavme, Ze v takejto situdcii
konec¢ne pride tizobne o¢akdvana vakcina.
Mozeme sa domnievat, Ze ochota lekdrov pri-
pustit, testovat a hldsit netypické, mierne, ne-
jednoznacné pripady bude rast? Obdvam sa,
ze skor naopak — este viac ochoreni bude ozna-
Cenych za ,nieco iné“ a nebudd uz testované,
pretoze uz sa predsa za¢alo ockovat tou novou,
bezpec¢nou a i¢innou vakcinou, z ktorej s vet-
ci nadsent, a ¢ierny kasel uz teda nepochybne
MUSI ustupovat... Domnievam sa preto, 7e ne-
cakane rychly celkovy pokles hlaseni ochorenia

po zavedeni ockovania [15] je z mensej ¢i vacsej
miery vysledkom pozitivnej zaujatosti.

PRIZNANIA NA ZAVER

Je teda Stidia dokazom, Ze vakcina vytvara
kolektivnu imunitu celej populdcie? Na to by
bol potrebny privelky optimizmus. Prebehla
v Specifickej situdcii, so Specifickou vakcinou,
s mnohymi skresleniami a otdzkami. Odlozme
na chvilu vSetky nejasnosti a pripustme vysledok
Stadie, ze Cerstvo ockovany ¢lovek md nielen
miernejsi priebeh ochorenia, ale aj mierne slab-
$iu infek¢nost pre svoje okolie. Stadf to na vy-
tvorenie efektivne]j kolektivnej imunity v celej
populdcii? Zjavne nie, pretoze trvanie Gcinku je
kratkodobé a vacsina udi je davno mimo neho.

Priznéva to uz aj americka vladna agenti-
ra CDC. [6] Hoci o¢kovanie nadalej odpori-
¢a, pripusta, Ze jeho ti¢inok uz po 2 rokoch
postupne vyprchdva, ¢o je mozno jednou
z pricin sistavného rastu ochorenia od osem-
desiatych rokov minulého storo¢ia. Dal3imi
uvazovanymi dévodmi su lepsia diagnostika,
zvy$ené povedomie a hldsenost a zvysend cir-
kuldcia baktérie; tato moznost je pri dlhodo-
bo rekordnej zaockovanosti povazliva a vobec
nesved¢i v prospech kolektivnej imunity.

CDC tiez konstatuje, Ze hoci riziko ochorenia
je vyssie u neockovanych deti, tieto deti nie su
hlavnym dévodom epidémii. Bolo by nacase,
aby to akceptovali aj slovenské autority a po-
stavili sa proti vyvolavaniu fébii voci neockova-
nym detom. Podla CDC vaznou hrozbou nie
su ani pristahovalci, pretoze aj bez nich bak-
térie cierneho kasla v populécii stale koluju.

V zavere CDC priznava: ,,KedZe pertussis sa
tak lahko Siri, ochrana ockovanim casom vyprchd-
va, aceluldrna vakcina nemusi chrdanit pred koloni-
zdciou, nemozeme sa spoliehat, Ze kolektiona imu-
nita ochrani kazdého.* Z vyjadreni CDC je teda
zrejmé, Ze ani vysoka zaockovanost uz zjavne
nesta¢i a namieste je aj otdzka, ¢o je to teda
za kolektivnu imunitu a koho vobec ochrani.

Spracoval Mgr. Peter Tuharsky
Iniciativa pre uvedomenie si rizik o¢kovania, o. z.
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