OCHORENIE

Pneumokok (lat. Streptococcus pneumoniae) je
podlhovasta gram- pozmvna baktéria, kto-
ri prvykrat izolovali uz v roku 1881. Siri sa
prevazne kvapockovou infekciou. Vicsinou
neskodne prebyva na sliznici dychacich ciest,
obcas spdsobi menej zavazné infekcie, ako
napriklad zapal prinosovych dutin (sinusi-
tida), zdpal stredného ucha a zdpal priedu-
Siek (bronchitida). Zriedkavo vsak infekcia
prerastie do vaznych foriem — pneumonie
(zdpalu pliic), bakteriémie (prieniku baktérii
do krvného obehu) alebo meningitidy (zapa-
Iu mozgovych blan). Ochorenia, pri ktorych
baktérie preniknt do vnitorného prostredia
organizmu, nazgvame invazivne. [1]

KOMPLIKACIE

Zapal plic je najcastejSou formou pneumoko-
kovej infekcie u starsich Tudi. [1] Nezriedka je
vlastne komplikdciou chripky, ¢ize sekundar-
nou infekciou. [2] UZ po 1 az 3 dnioch inku-
bac¢nej doby ndhle nastane hordcka, zimnica
alebo stuhnutost. Medzi bezné priznaky patri
bolest hrudnika, produktivny kasel, dyspnoe
(kratkost dychu), tachypnoe (zrychleny dych),
hypoxia (nedokysli¢enie, prejavuje sa az mod-
ranim), tachykardia (rychly srdcovy tep), ma-
latnost a slabost. Menej ¢astd je nevolnost,
vracanie a bolesti hlavy. [1]

A7 25 az 30 percent pneumokokovych za-
palov plicvedie az k bakteriémii a takyto stav
md smrtnost az 5 az 7 percent, pricom este
viac u star$ich Tudi. Dalsimi komplikdciami st
empyém (hnisavy zdpal pohrudnice), perikar-
ditida (zapal osrdcovnika) a endobronchidlna
obstrukcia. [1]

Pneumokokovd bakteriémia je velmi zried-
kavou formou ochorenia, v USA sa ro¢ne vy-
skytne cca 3,7 pripadov na 100 000 obyvate-
lov. Smrtnost je okolo 20 percent, u star§ich
az do 60 percent. [1]

Pneumokokova meningitida (Medzinarod-
na klasifikdcia chorob MKCH G00.1) je naj-
zriedkavejsia, vyskyt v USA sa odhaduje na 1
az 2 pripady na 100 000 obyvatelov, pricom
u deti do 1 roka sa v USA odhaduje vyskyt az
10 pripadov na 100 000. Priznaky su typické
pre akékolvek bakteridlne meningitidy: bolest
hlavy, letargia, vracanie, podrazdenost, horic-
ka, nuchdlna rigidita (stuhnutost Sije), priznaky
stivisiace s kranidlnymi nervami (poruchy po-
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hybu o¢f), kf¢e a kéma. Moze prerdst do sepsy
(MKCH A40.3). Smrtnost je 8 percent u deti
a 22 percent u dospelych, pricom u prezivsich
st Casté trvalé neurologické ndsledky. [1]

VSADEPRITOMNA BAKTERIA

Pneumokok nie je akdsi zriedkava, exotickd
baktéria. V skuto¢nosti je pneumokok beznym
obyvatelom dychacich ciest, ktory sa dd preuka-
zat v nosohltane u 5 az 90 percent ludi. Bezpri-
znakovymi nositelmi je 20 az 60 percent skola-
kov a 50 az 60 percent vojakov v kasarnach. Me-
nej nositelov je medzi bezdetnymi dospelymi,
okolo 5 az 10 percent. Zatial nie je preskimané,
nakolko stvisi bezpriznakové nosi¢stvo s vytvo-
renfm imunity. Nosi¢stvo a prenos v ramci ro-
diny sa liSia v zavislosti od konkrétneho kmeria,
hustoty byvania atd. [1][3] [4]

Vzhladom na to, aky rozsireny je pneumo-
kok v populdcii, je podivuhodné, ze vaznych
ochorenti nie je omnoho viac. Niektoré kme-
ne sd nebezpecnejsie nez iné, no na to, aby
sa z bezproblémového ,,podndjomnika“ stal
nebezpecny zabijak, zvy¢ajne musia nastat ne-
jaké zavazné problémy v tele hostitela.

RIZIKOVE FAKTORY

Hlavnym rizikovym faktorom je vdzne osla-
benie imunity, napriklad sibeznym ochore-
nim, [6] [2] ale aj liekmi, rakovinou krvi ¢i
infekciou HIV. Zvy$ené riziko maju aj osoby
s aspléniou, diabetom, chronickym srdcovym
ochorenim, ochorenim plic (vratane astmy),
ochorenim pecene, kochledrnym implanta-
tom, inikom mozgovo-miechového moku a,
samozrejme, fajciari. [1][7]

Statistiky ukazuju, Ze malé deti st ohrozené
relativne castejSie nez dospeli, no tento jav
nemozno vytrhavat z kontextu. Nenastava
totiz vo vzduchoprézdne, ale pod vplyvom
viacerych okolnosti. Predispozicia imunit-
ného systému dietata, o ktorej budeme ho-
vorit nizsie, je len jednou z nich. Podstatné
faktory pre chorobnost deti maju v rukach
najma ich rodicia. Riziko ochorenia je to-
tiz 4-krat vyssie, ak dieta nebolo dojéené,
4-krat vyssie, ak je umiestnené v detskych
jasliach a 2- az 3-krat vyssie, ak je vystavené
pasivnemu fajceniu. [8 - 10]

Vakcina proti pneumokokom bola najnovsim
a pomerne kontroverznym prirastkom

povinného ockovacieho programu

na Slovensku. V nasom seriali skiisime
vyhodnotit jej mozné prinosy a rizika.

NEUMOKOKY 1)

HORENIE
AVAKCINA

SITUACIA NA SLOVENSKU

Na Slovensku sa v rokoch 1997 az 2009,
¢ize pocas 13 rokov pred zavedenim plosné-
ho oc¢kovania, zaznamenalo 340 invazivnych
pneumokokovych ochorent, z toho 38 tmrti,
¢o predstavuje smrtnost 11 percent. Z pohladu
celkovej populdcie islo priemerne o ro¢nd cho-
robnost 0,5 na 100 000 a ro¢nd tmrtnost 0,05
na 100 000, ¢ize 1 imrtie na 2 miliény obyva-
telov ro¢ne. Z hladiska deti do 1 roku zZivota
bola chorobnost 4,4 na 100 000. [11] Mézeme
teda konstatovat, Ze invazivne pneumokokové
ochorenia si zavazné, potencidlne smrtelné,
avSak na Slovensku dlhodobo velmi zriedkavé.

LIECBA

Pneumokokové infekcie sa lie¢ia antibiotika-
mi. Obava z pneumokokov spociva v tom, Ze
komplikacie, hoci s velmi zriedkavé, mozu
nastat velmi rychlo a sposobit vazne nésledky
skor, ne antibiotikd vébec stihnt zabrat. Dal-
$im problémom je ¢iastocna alebo Gplna odol-
nost (rezistencia) niektorych kmerov pne-
umokoka voci penicilinovym antibiotikam,
hoci kritérid Institdtu klinickych a laboratér-
nych noriem (CLSI) z roku 2008 prehodnotili
vyskyt rezistencie a povazuju ju za menej casti
nez sa predtym predpokladalo. Ukazalo sa
totiz, ze aj v mnohych pripadoch, ked sa kon-
krétny kmen javil ako rezistentny in vitro (v la-
boratérnej nddobe), v skutocnej liecbe proti
nemu antibiotikd predsa len zabrali. [1]

VAKCINA

Pneumokok patri do skupiny tzv. enkapsulo-
vanych (zapuzdrenych) baktérii, ktorych obal
je vytvoreny zo zloZitych polysacharidov, ¢o
predstavuje vihodu v odolnosti baktérie a
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Suje jej nebezpecnost v pripade ochorenia.
Tieto polysacharidy viak zaroven sliZia ako
antigén a umoziuju telu vytvorit $pecifické
protildtky. Preto slizia aj pre potreby vyroby
vakein, aviak ich vyvoj nebol jednoduchy. [1]

Pokusy sa datujd az do roku 1911, no az
neskor boli preskimané vlastnosti polysacha-
ridového obalu. Prva polysacharidova vakcina
proti pneumokokom v USA sa dostala na trh
az v roku 1977. I3lo o 14-valentnu vakcinu
(proti 14 sérotypom), v roku 1987 ju nahradi-
la 23-valentna vakcina, ktord je konzervovana
fenolom. [1][12]

Tento typ vakciny sa pouziva len u dospe-
lych, hoci u starsich jej ic¢innost klesa. U deti
do 2 rokov sa ukdzala ako neuic¢inna. Dévo-
dom je neochota detského imunitného sys-
tému (Ciasto¢ne aZz do 5 rokov veku), v§imat
si polysacharidy ako antigén (rozpoznavaci
znak potencidlneho protivnika). Vyskumnici
napokon vyvinuli spdsob, ako polysacharidy
»podstrcit” detskym imunitnym bunkdm, a to
za pomoci ndpadu z dvadsiatych az tridsiatych
rokov minulého storocia — polysacharid spo-
jili (konjugovali) s inym antigénom, na ktory
imunitny systém ochotne reagoval [1].

Na tito dlohu vybrali niekolko kandidétov
— tetanovy toxoid (oslabeny toxin tetanu), dif-
tericky toxoid (oslabeny toxin zaskrtu), von-
kajsi membranovy komplex baktérie Neisseria
meningitidis, D-protein baktérie Haemophilus
influenzae, a napokon protein CRM197 — ne-
toxickd mutéciu difterického toxinu, ktord sa
pouziva v sicasnych vakcinach na Slovensku.
[13][14] Narozdiel od distej polysacharidovej
vakciny, konjugovand vakcina uz pozna aj bo-
oster davky, a je zaujimavostou, Ze ak sa prva
davka poddva az vo veku 7 mesiacov a viac (¢o
je podstatne neskor nez je obvyklé), ockovacia
schéma sa ma podla CDC (Centers for Disea-
se Control and Prevention — americkd vlddna
agentdra pre kontrolu a prevenciu ochoreni)
menit a pocet davok sa v odporicanych sché-
mach znizuje podla veku. [1]

Samozrejme, konjugovana vakcina by ne-
mohla fungovat bez pouzitia obligatneho hli-
nikového adjuvansu (pozri Dieta 10 a 11/2016)
[5] a obsahuje polysorbat 80. Vplyv vakciny
na plodnost sa neskiimal, pretoze eurépske
smernice to pre detské vakciny nevyzaduji
[15] (pozri aj Dieta 6/2016). [5] V roku 2000 sa
teda na trhu objavila prvd konjugovanad vak-
cina proti pneumokokom. [1]

ZLOMENIE POISTKY?

Prekabdtenie detského imunitného systému
sa povazovalo za dalsi z velkych tspechov
mediciny, no nie vietci sihlasili. Nasli sa aj
vedci, ktorf sa uz pri prvej konjugovanej vak-
cine (proti hemofilu B) odvazili tvrdit, Ze (tak
ako vadsina zahad prirody pozn. autora) tito
vlastnost detského organizmu ma pravdepo-
dobne svoju hlboku pric¢inu. M6ze riou byt
napriklad obdobie prudkého rozvoja mozgu,
kde dstrednu dlohu zohravaju prave lipopo-
lysacharidy, molekuly nie nepodobné tym,
ktoré tvoria bakteridlny obal hemofilov, pne-
umokokov a niekolkych dalsich patogénov.

Mozno je tvorba protilatok proti polysa-
charidom u malych deti tmyselne bloko-
vana preto, aby nezrely imunitny systém
omylom nenapadol Struktary mozgu.
A mozno je to z hladiska prirody délezité
aj za cenu istého malého rizika, ktoré spo-
¢iva v znizenej odolnosti malého dietata
proti enkapsulovanym baktériam, ktora
do znacnej miery kompenzuje dojcenie.
Co ak prelomenie tejto ,bezpecnostnej
poistky” a posun imunologickych para-
metrov, ktoré sposobuje vakcina, stvisi
s narastom neurologickych portch, pri-
padne je jednym zo spolufaktorov naras-
tu poruch autistického spektra? [16]

Ak sa na vec pozrieme z tohto uhla pohladu,
potom konjugovana vakcina vyzera ako typicky
produkt sti¢asnej technokratickej mediciny, kto-
rd sice dokdze velmi razantne vstupovat do de-

jov v ludskom tele, ale len malo sa zaoberd chd-
panim zlozitého systému, do ktorého zasahuje.

NEZIADUCE UCINKY

Podla pribalovej dokumentacie vakciny Pre-
venar 13 [13], v klinickych $tididach konjugo-
vanej vakciny proti pneumokokom (vritane
7-valentnej) sa odhalili nasledovné neziaduce
ucinky (NU): Velmi ¢asté (CastejSie nez 1 z 10
ockovani) boli bolest a opuch v mieste vpichu,
znizend chut do jedla (podla CDC az u 80 per-
cent deti) a horticka vySe 38 °C, ktord sa podla
CDC vyskytne u 24 az 35 percent deti do 7 dni
po ockovani. [1] Casta (1 z 10 az 100 ockovani)
bola horicka vyse 39 °C, zdurenie s priemerom
2,5 az 7cm, zhorSenie pohyblivosti koncatiny
kvoli bolesti alebo opuchu. [13] Podla CDC po-
lovicu o¢kovani sprevadzaju lokdlne reakcie a az
8 percent z nich povazuje za vazne, napriklad
obmedzujice pohyblivost. [1] Menej casté (1 zo
100 az 1 000 ockovani) bolo vracanie a hnacky,
zdurenie viacSie nez 7 cm, plac (v silade s regis-
tracnou dokumentdciou, nemysli sa tym bezny
plac, ale nezvycajny, vysoky alebo dlho pretrva-
vajudi, neutiSitelny krik), [15] ktory, ako uZ vie-
me, by mohol byt priznakom podrazdenia az
poskodenia nervovej sistavy. [17] [18]

Medzi zriedkavé NU (1 z 1 000 az 10 000
oc¢kovani) patri vdzna hypersenzitivna reakcia
zahrnajica opuch tvare a poruchy dychania,
dalej ki¢e (vratane febrilnych krcov), a hypo-
tonickd epizéda so zniZenou reaktibilitou, ¢ize
docasny stav, ked je dieta ako handrova babika
a nereaguje na podnety. Hoci sa v literatire
niekedy oznacuje za neskodny, ide o neurolo-
gicky priznak ktorému treba venovat pozornost
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vratane neurologického vySetrenia a dlhodobé-
ho sledovania vyvoja dietata, pretoze znime
publikované vyskumy nedévaji jednoznacny
dokaz o tom, Ze by sa dali vylicit neurologické
nasledky, a tieto vyskumy sa ani netykali pneu-
mokokovej vakciny. [18][19] Opisali sa pripady,
ked nésledky stviseli s kombinovanou vakcinou
proti ¢iernemu kaslu. [20]

V postmarketingovom sledovani boli hla-
sené este dalsie zdvarné zriedkavé NU, na-
priklad anafylakticka reakcia vratane Soku,
angioedém a velmi zriedkavo (menej nez 1
z 10 000 ockovani) lymfadenopatia v okoli
miesta vpichu a multiformny erytém. [13]

Neurologické NU sti v pripade Prevenaru
pozoruhodné. Uz v klinickych skiskach
7-valentnej verzie boli ki¢e 4-nasobne
CastejSie nez v kontrolnej skupine; neslo
o placebom kontrolovanu skisku, ale obe
skupiny dostali totoznl naloz dalSich bez-
nych vakcin, pricom na celularnu vakcinu
proti ¢iernemu kaslu padlo podozrenie, ze
vytvorila s pneumokokovou vakcinou vel-
mi reaktogénnu kombinaciu. [15] V sula-
de s tymto zistenim su aj Udaje z dokumen-
tov, idajne uniknutych z postmarketingo-
vého sledovania belgickej obdoby SUKL,
kde sa neurologické NU vyskytovali 4-krat
castejsie vtedy, ked'sa Prevenar podal v je-
den den spolu s hexavakcinou (obsahuju-
cou uz acelularnu zlozku proti ¢iernemu
kaslu), nez ked sa Prevenar podal v dany
denri samostatne. [21] Tejto problematike
sme sa uz venovali aj v nasom seriali (pozri
Dieta 10 a 11/2013). [5] Od zverejnenia
tychto informécii uplynulo uz niekolko
rokov, preto je nepochopitelné, preco sa
na Slovensku stale obidve vakciny oc¢kuja
subezne pocas jednej navstevy pediatra!

PRIVELKA ROZMANITOST

Pretrvavajicim problémom pneumokoko-
vych vakcin je velkd rozmanitost pneumo-
kokov — identifikovalo sa uz vyse 90 réznych
sérotypov. Hoci protildtky voci niektorym an-
tigénom reaguju kriZovo aj s inymi sérotypmi,
C¢ize funguju nielen proti ur¢enému sérotypu,
ale zdroven aj voci niektorému dalsiemu,
vakcina md velmi obmedzeny zaber — ,,dospe-
lacka® polysacharidova vakcina obsahuje 23

a prva detskd konjugovand vakcina mala iba 7
antigénov, ktoré sa v novsich verzidch rozrast-
lina 10, resp. 13. Volba tychto antigénov ma
preto klticovy dopad nielen na d¢innost vak-
ciny, ale aj na samotnd filozofiu a redlne moz-
nosti ockovania proti pneumokokom. Tymito
otdzkami, sivisiacimi aj so zavedenim vakciny
na Slovensku, sa budeme zaoberat nabuduce.

ZAVER

Pneumokok je beznd baktéria, ktord obyva
horné dychacie cesty radovo desiatok per-
cent [udi. Invazivne pneumokokové infekcie
st na Slovensku dlhodobo velmi zriedka-
vé, vyskytujd sa v pocte okolo 0,5 pripadu
na 100 000 obyvatelov. Hlavnym rizikovym
faktorom je vdzne oslabenie imunity, no ri-
ziko zvySuje aj fajcenie, chronické ochorenie
dychacich ciest, cukrovka a niektoré dalsie
zdravotné okolnosti. Ked uz invazivne ocho-
renie zriedkavo nastane, moze mat rychly
spad a md vysokd smrtnost.

Malé deti do 1 roku Zivota (najmé ak neboli
dojcené, si umiestnené v jasliach a st vystavené
pasivnemu fajéeniu) maju relativne vyssie riziko
ochorenia. Svoju tlohu potom zohr4 aj fakt, ze
v doj¢enskom veku si organizmus polysacharidy
nevsima a netvori proti nim protildtky.

Konjugovand vakcina prelamuje tdto vlast-
nost imunitného systému, avsak zameriava
salen na 7, 10, resp. 13 sérotypov z vyse 90
znamych. Klicovou je preto volba takych sé-
rotypov pre vakcinu, ktoré sa skuto¢ne u deti
v danej oblasti vyskytujui a sposobuji invazivne
ochorenia. Aj v takom pripade, a aj keby bola
vakcina velmi tspe$na proti invazivnym pne-
umokokovym ochoreniam, je opodstatnenost
plosného ockovania spornd. A to nielen vzhla-
dom na jeho vysokii cenu (ktord by mozno po-
kryla iné, efektivnejsie opatrenia na podporu
zdravia), ale najmi vzhladom na nizky vyskyt
ochorenia a neziaduce tcinky vakeiny, a to aj
v pripade, Ze vezmeme do tGvahy iba preukaza-
né a zname NU uvedené v pribalovom letdku.

Tuato problematiku, vratane u¢innosti vak-
ciny, podrobnejsie rozoberieme nabuddce.

Spracoval Mgr. Peter Tuharsky
Iniciativa pre uvedomenie si rizik o¢kovania,
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Uvedené nazvy mézu byt ochrannymi zndmkami
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