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Reference: 1. SPC Baxsern. 2. Zgkon & 48/1997 Sh., o vefgjnéim zdravotnim pojiStin, v platném zngn. 2
*Meningokokové onemocnéni séroskupiny B, *Nejsou dostupné Zadné ddaje u dospélych ve vaku nad 50 let! a Od 14 dO 1 6 Iet-
18 minimalnim rozestupem 1 mésic mezi dévkami.

ZKRACENA INFORMACE 0 PRIPRAVKU BEXSERD - Nézev piripravicu: Bexsero Injekini suspenze v predpingng Injekini stfikatice. Vakeina protl meningokokam skupiny B (tDNA, kemponenini, adsorbovana) SloZeni: Jedna davka (0,5 ml) obsahue:
Neisserias meningitidis classis B NHBA proteinum fusium 50 ug; Neisseriae meningitidis classis B NadA proteinum 50 g; Naisseriae meningitidis classis B fHbp proteinum fusium 50 pg; Neisseriae meningitidis classis B (stirpe NZ98/254) membranae externae
vesiculag méfené jako mnoZstvi celkové bilkaviny absahujci PorA P1.4 25 g; adsorbovéno na hydroxid hlinity (0,5 mg AI**) Indikace: Vakcina Bexsera je indikovéna k aktivni imunizaci jedined od 2 mésfed véku a starsich proti invazivnimu meningokokovému
onemocnani zpdsobendmu kmeny A, meningitidis skupiny B. Tuto vakcinu je tfeba pouivat v souladu s oficidinimi doporuzenimi. Dévkovani a zplisob podéni Vak v doba prni dévky: Kojenci (2-5 masicd) ffi dévky po 0,5 ml s prodlevou minimalnd 1
mésic mezl ddvkaml nebo dv& dévky po 0,5 ml 8 prodlevou minimalng 2 masice mezl dévkaml; posllovac ddvka mezl 12 a 15 masicl viku s prodlevou nejmén 6 mésicil od primarmi sérle. Kojencl (6-11 misicd) dvE dévky po 0,5 ml s prodlevou minimalng 2
mésice mezi dévkami; posilavacs ddvka v druhsm roce Zivata s prodlevou ngjménd 2 mésice od primérmf série. Dt (12 a7 23 misic) dvé dévky po 0,5 ml s prodlevou minimding 2 mésice mezi dévkami; posilovact ddvka s prodisvou 12 a7 23 misfed od primérni
série. Diti (2 roky a7 10 It) a dospivajici (od 11 let) a dospélr dvé davky po 0,5 ml s prodievou miniméing 1 mésic mezi dévkami; u jedinc, ktefi jsou vystaveni setrvalému riziku expozice meningokokovému onemacngni ma byt zvazeno podanf posilovaci davky
dle oficidlnich doporugent. Yakcia se podavd hlubokou intramuskuldmf injekcr, idedlng do anterolaterdlnf oblasti stehna u kojencd nebo do oblasti m. deltoideus hornf &dsti ramene u starSich jedincd. Tato vakeina se nesmi podévat infraventzng, subkutdnn@
anl Intraderméing, Kontraindikace: Hypersenzitivita na I&5lve ldtky nebo na kteroukoll pomocnou litku, Zvl&Stni upozoméni a opateni pro pouZiti: Podobn# jako u jinih vakein se ma padni vakciny Bexsero odloZit u jedinetl s akutnim zavaZnym
febrilnim onemocn&nim. Jg nutné mit vidy k dispozici odpovidaici Iékarskou péti a dohlad pro pripad anafylakticks reakce. Vakeina se nem4 padévat jedincim s trombocytopenifnebo s porushami sréZlivost krve, pokud potencidlnf pfinos jednnznating neprevysi
rizko podan. Podobn& jako jiné vakciy nemusf piipravek Bexsero chranit vSechny osoby, kieré byly vakeinovény. NeoGekévd se, Ze Bexsero zajistl ochranu proti vSem kolujfcim meningokokovym kmendm skupiny B. Jedingi s poruchami imunity, af uZ z divodu
imunosupresivni |égby. genetické poruchy nebo jingch piicin, mohou mit snizenou protildtkovou odpoved na aktivnf imunizaci. Udaje o imunogenicité jsou k dispozici ujedinci s deficitem komplementu, asplenii neba s poruchou funkee sleziny. U jedines dédicnymi
deficlencemi kemplementu (napf. deficlence C3 nebo G5) a u jedincd podstupujicich |ébu Inhibujicr aktivac! termindlniho komplementu (napF. ekullzumabem) pretrvava zvySené rizlko Invazivniho onemocn&ni znisobeného . meningitidis skupiny B v plipad, Ze
unich dojde po oitkovani vakeinou Bexsero k tvorbé protilétek. Nejsou k dispozici Z4dné ddaje o pouditi vakefny u jedined starsich 50 let a existuji pouze omezené Gidaje u pacientil s chranickymi zdravotnimi problémy. Interakee: Bexsern lze podévat soutasn®
§ ndsledujicimi vakcinagnimi antigeny ve formé monovalentnich i kombinovanych vakei proti; difteril, tetanu, aceluldrnf pertusi, A influgnzae typu b, inaktivovana poliomyelitidé, hepatitida B, heptavalentni pneumokokovou konjugovanou vakeinou, vakeinou proti
spalnigkam, piusnicim, zardgnkdm, varicele a kanjugovanou vakeinou proti meningokokdm skupin A, C, W, Y. Profylaktické pouZiti paracetamalu sniZuje vyskyt  zdvaznost horetky, neoviiviiuje vSak imunagenitu vakciny Bexsero ani biznych vakein. Pfi souzasném
podani s jingmi vakeinami must byt vakcina Bexsero podana Injekef do jingho mista, Téhotenstvi a kojeni: Nejsou k dispozlcl dostateting tdaje o expozicl v t8hotensivi, Informace o bezpetinstl vakeiny pro Zeny a jejich d&ti bhem kajent nejsou k dispozicl.
Dive, ne se rozhodnete, zda imunizaci hahem kajen provést, je nuin zvéZit pomér prinosu a rizika. NeZadouei déinky: V prabghu Kiinickych studif u kojencd a déti (mladsich 2 let) byly nejt‘.astéjsl' mistni a systémove nez&douct inky citivost a erytsm
v mists |n1ekr:a horetka a pudrazdenust ojenci a déti (27 do veku 1[] It ) s frekvenm velml r;aste utuk aindurace vmis |nJekcE puruuhy prijmu potravy, ospalost, neubvykly plac bnlast hlavy, pruuam zvracem vyrazka arfralgie., s frekvanr;l r:asta vyrazka
upatrem pro uchovévani: Unhnvaveﬂe v chladnicce (2 °C- 8 °C). Chrafite pfed mrazem a svitlem, Zvla8tni opatieni pro zachézeni; Fred pnuzltlm predpinénou InJekcm strﬂ(acku dobFe protepejte, aby vznikla hnmngennl suspenze Vakclnu jetfeba
pred poddnim vizuding zkontrolovat a ujisth se, Ze se v nf nenachdzl Z4dné Séstice a 26 nedoSlo k Je)imu zabarvent. Pokud sl v8lmnete Jakychkoll claich &4stic a/nebo zmény fyzkdlnich viastnostr, vakeinu nepodévejte. DrZitel rozhodnuti o registraci: GSK
Vaccines S.1), Via Fiorentina 1, 53100 Siena, ltdlie. Datum prvni registrace: 14. ledna 2013, Datum revize textu: 25. 4. 2023, Registracni Gisla: EU/1/12/812/001-004. Vakcina Bexsero je registrovan |6Givy pfipravek vazany na lékafsky
predpis. Pripravek je hrazen z prostfedkd verejného zdravotniho pojiSténi, pokud je ogkovanf zahdjeno do dovrSent dvandctého mésice véku nebo od dovrSeni Gtrnéctého do dovrSent patndctgho roku veku pojiSténce a pro zdkonem definované rizikove skupiny.
Hrazenou sluzbou je ddle | otkovani provedend po uplynutf Ity stanovené zakenem, pokud doslo k odloZent aplikace jedné nebo vice dévek otkovacich atek z divodu zdravotniho stavu pojlsténce. Pred predepsanim pripravku se, prosim, seznamte § tpinou
Informacf o prpravku dostupnou na www.gskkampendium.cz neba se nbratte na spoletinost GlaxoSmithkling, s.ro., Hvézdova 1734/ 2¢, 140 00 Praha 4; e-mall cz.Info@gsk.com; www.gsk.cz. PHipadng neZ4douer dBinky, prosfm, nahlaste na cz.safetyBgsk.com.
Dtkovant nemusf chranit 100 % ockovangch. Upozornni: Po prechodnou dobu mohiou byt na trh dostupné balenivakeiny Bexsero u kiergch kryt Spicky injeként stfikatky miZe obsahovat pfirodnf gumovy latex. | kdyz Jg riziko vzniku alergickych reakef velice
malé, |ékafi majf pred podanim této vakciy pacientiim s hypersenzitivitou na latex v anamnéze zvéZit pomér pfinosu a rizika,

GlaxoSmithKline, s.r.0., Hvézdova 1734/2c, 140 00 Praha 4, tel.: 222 001 111; small: cz.nfo@gsk com; www.osk.cz PMCZ-BEX-ADVR-250001  Schvdleno: 03/2025
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Nenechte se semlit RSV tornadem
a ovladnéte sezdnu respiracnich infekci.

Monoklonalni protilatka
s prodlouzenym uc€inkem

1 davka na celou RSV sezénu#

RSV, respira&ni syncytialni virus, *obvykla délka sez6ny 5-6 mésicl, "hrazeno v prevenci onemocnéni dolnich cest dychacich respira&nim syncytidlnim virem u novorozencl
a kojencl b&hem jejich prvni sezény RSV

Reference: 1. Souhrn Gdaj!i o pfipravku Beyfortus. Datum revize textu 04/2025. 2. SUKL. Seznam cen a Ghrad LP/PZLU k 1.7. 2025.

ZKRACENA INFORMACE O LECIVEM PRIPRAVKU

WV Tento lé6¢ivy pFipravek podléha dalsimu sledovéni. To umaeZni rychlé ziskani novych informaci o bezpe&nosti. Zadadme zdravotnické pracovniky, aby hlésili jakékoli podezfeni
na nezadoucl Uginky.

Nazev pripravku: Beyfortus 50 mg injekéniroztok v predplnéné injekéni stiikacce, Beyfortus 100 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce. SloZeni: Jedna predplnéna
injek&nf stfikagka obsahuje 50 mg nirsevimabu v 0,5 ml {100 mg/ml) nebo 100 mg nirsevimabu v 1 ml {100 mg/ml). Nirsevimab je hurmanni monoklonaini protilstka t¥idy
imunoglobulinu C1 kappa (IgGlk) produkovana linif ovarialnich bunék kre&ika &inského {CHO) technologii rekombinantni DNA. Terapeutické indikace: Pripravek Beyfortus
Jje indikovan k prevenci onemocnéni dolnich cest dychacich respira&nim syncytialnim virem (RSV) u: 1) novorozenct a kojencl b&hem jejich prvni sezény RSV. 2) déti do véku
24 mdsicy, u nichz pFetrvava riziko zavazného onemocnéni RSV b&hem jejich druhé sezény RSV. Beyfortus mé byt pouzivan v souladu s oficidlnimi doporu&enimi. Davkovani
a zpusob podéni: Novorozenci/kojenci béhem jejich prvni sezény RSV: Doporu&end dévka je jednorazova davka 50 mg podana intramuskularné pro novorozence/kojence
s t&lesnou hmotnosti < 5 kg a jednorizova déavka 100 mg podana intramuskul&rné pro novorozence/kojence s t&lesnou hmotnosti = 5 kg. Pfipravek Beyfortus mé byt podavan
od narozeni novorozenctm/kojencim narozenym b&hem sezény RSV. Ostatnim novorozencim/kojenclim, narozenym mimo sezénu, ma byt pfipravek Beyfortus podavan
idedIné pfed sezénou RSV. Déti, u nichZ pretrvava riziko zdvazného onemocnéni RSV béhem jejich druhé sezény RSV: Doporucenou davkou je jednorazova davka 200 mg
rozdélena do dvou intramuskularnich injekei {2x 100 mg). Pfipravek Beyfortus ma byt podévan idedlné pfed zacatkem druhé sezény RSV. Pipravek Beyfortus je uréen pouze
k podani intramuskularni injekci. Pfipravek se podava intramuskularné, pfednostné do anterolateraini strany stehna. Pokud je nutné podat dvé injekce, maji byt aplikovany do
raznych mist vpichu. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lé¢ivou Idtku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1, Zvilastni upozornéni a opatieni pro pouziti:
Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych lé€ivych pifpravkl, ma se pfehledné zaznamenat nazev podaného pfipravku a &islo ZarZe. U humannich monoklondélnich protildtek
tFidy imunoglobulinu G1 (IgG1) byla pozorovéna anafylaxe. Stejn& jako u jinych intramuskulérnich injekci je tfeba nirsevimab podévat s opatrnosti jedincim s trombocytopenii
nebo jakoukoli poruchou koagulace. U nékterych imunokompromitovanych déti se stavy spojenymi se ztratami bilkovin byla v klinickych studifich pozorovéna vysoké clearance
nirsevimabu (viz bod 5.2} a u t&chto jedinc nemusi nirsevimab poskytovat stejnou Grovef ochrany. Interakee: Monoklonalni protilatky typicky nemaji vyznamny interak&ni
potencidl, protoZe pfimo neovlivivuji enzymy cytochromu P450 a nejsou substraty jaternich nebo rendlnich transportérd. Nirsevimab neinterferuje s polymerazovou fet&zovou
reakci s reverzni transkriptazou (RT-PCR) nebo diagnostickymi testy pro rychlou detekci antigenu RSV, které vyuZzivaji komeréné dostupné protilatky cilené na antigenni mista
I, Il nebo IV na RSV fuznim (F) proteinu. V klinickych studiich, kdy byl nirsevimab podavan s rutinnimi détskymi vakcinami, byl profil bezpe¢nosti a reaktogenity soubé&zné
podavaného reZimu podobny jako u détskych vakcin podavanych samostatné. Nirsevimab Ize podéavat soucasné s détskymi vakcinami. Nirsevimab se nesmi misit ve stejné
injekénf stitkaéce nebo injekéni lahvicce s Zddnou vakcinou. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Neni relevantni. NeZddouci Géinky: Nejcastéjsim neZzddoucim u€inkem byla
vyrdzka (0,7 %) vyskytujici se do 14 dnl po déavce. V&tiina pfipadl byla mirné aZ stfedni intenzity. Dale byly hlaZeny pyrexie a reakce v mist& vpichu v mife 05 % a 03 %
b&hem 7 dnll po podani davky. Reakce v mistd vpichu byly nezévazné. Bezpednostni profil nirsevimabu u déti, které dostaly nirsevimab b&hem jgjich prvni sezény RSV, byl
srovnatelny s komparatorem palivizumabem a konzistentni s bezpe&nostnim profilem nirsevimalbu u donosenych a pfed&asné narozenych déti GA = 29 tydnU. Bezpe&nostni
profil nirsevimabu u déti, které dostaly nirsevimab béhem jejich druhé sezény RSV byl konzistentni s bezpecnostnim profilem nirsevimabu u donoSenych a nedonoSenych
déti GA =29 tydn(. Bezpeénostni profil nirsevimabu byl konzistentni s profilem, ktery se oekdva u populace imunckompromitovanych déti a s bezpe€nostnim profilem
nirsevimabu u donogenych a nedonoenych déti GA>29 tydnUl. Uchovavant: Uchovaveijte v chladnidce (2 °C - 8 °C). Chrafite pfed mrazem. Netfeste a nevystavujte pfimému
teplu. Uchovavejte predpin&nou injek&ni stflkacku v krabi€ce, aby byl pfipravek chran&n pred své&tlem. DrZitel rozhodnutf o registraci: Sanofi Winthrop Industrie, 82 avenue
Raspail, 94250 Gentilly, Franciec Registra&nf &fslo: EU/1/22/1689/001-006 Datum revize textu: 25. 4. 2025. Vydej I&6€ivého pfipravku vazan na |ékafsky predpis. Pfipravek je hrazen
z prostiedk zdravotniho pojist&ni od 1. 7. 2025. Pfed pouzitim si, prosim, peglivé pfe&téte Souhrn Gdajd o pfipravku.

MAT-CZ-2500706-1.0-08/2025
Material je uréen pro odbornou vergjnost.
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Predmluva

Mili ¢tenafi,

po velkém tspéchu opakovanych vydani Ockovdni dospélych prof. Romana Chlibka a kolektivu pfichazi autor s kni-
hou Ockovdni déti. V dobé, kdy je ockovani ¢astym pifedmétem diskusi v médiich, ale i v laickych férech, m4 toto
dilo mimofadny vyznam. Duslednymi védeckymi informacemi a postupy zcela jisté prispéje k podpore ockovani
jako jednomu z nejvyznamnéj$ich néstrojii preventivni mediciny.

Ackoli je publikace na prvnim misté uréena pediatrtim, i v§eobecni prakti¢ti 1ékati a dalsi 1ékati 1é¢ici dospélou
populaci v ni mohou najit cenné informace - ne vzdy maji k dispozici zdznamy o détskych o¢kovanich dospélého
pacienta. Kniha tak jisté najde své misto i v jejich knihovné.

Jako predseda Ceské lékatské spole¢nosti Jana Evangelisty Purkyné jsem rad, Ze takové diilezité publikace
vychazeji.

prof. MUDr. Stépan Svacina, DrSc., MBA
Predseda CLS JEP
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Predmluva

Viazeni a mili étenéfi,

dostava se Vam do rukou vskutku jedine¢na publikace, ktera prehlednym zptsobem popisuje nejen aktudlni si-
tuaci v oblasti o¢kovani déti, ale je i hodnotnym a prehlednym ohlédnutim za celou historii oboru vakcinologie
déti a mladistvych. Publikace neni jen strohym vyctem ockovacich latek a schémat, ale prinasi také barvity popis
mnoha aspektti souvisejicich s problematikou o¢kovani, $iroky imunologicky podklad, na kterém principy o¢kovani
stavi, nevyjimaje, déle pak mechanismy fungovani vakcin, typy ockovacich latek a jednotliva schémata. Publikace
je zaloZena na fadé recentnich literarnich zdrojd, a to jak zahrani¢nich, tak tuzemskych. Pozornost je vénovana
inezadoucim uc¢inkam a o¢kovani ve specidlnich situacich. Nechybi ani ¢4st textu zaméfena na pohled do budoucna
a perspektivy vyvoje celého oboru. Publikace je jedine¢nym a aktualnim pfispévkem do literarniho fondu kazdého
pediatra — at uz v primérni péci, na laizkovém oddéleni nebo ve specializované ambulanci.

prof. MUDr. Jiti Bronsky, Ph.D.
Ptedseda Ceské pediatrické spole¢nosti CLS JEP

Xin



Slovo editora tivodem

Vazené ¢tenarky, vazeni ¢tendfi, mili kolegové,

s velkou radosti a zaroven pokorou predkladame odborné vetejnosti tuto publikaci, kterd je viibec prvni ucelenou
¢eskou knihou zaméfenou vyhradné na oc¢kovani déti. Vznikla z potteby poskytnout odborné vefejnosti — nejen
praktickym lékafim pro déti a dorost, ale i pediatrtim, nemocni¢nim lékartim, infektologim, epidemiologtim,
lékafim vakcina¢nich center, specialistiim jinych obort, ktefi se ve své praxi setkévaji s détskym pacientem -
piehlednou, srozumitelnou a sou¢asné odborné zaméfenou knihu, ktera jim pomize orientovat se v problematice
détského ockovani a uplatnit spravné postupy v kazdodenni praxi. Kniha mutize byt pfinosna také pro praktické
lékate pro dospélé, kteti prebiraji do své péce déti po dovrieni jejich dospélosti a pokracuji v o¢kovani z détstvi.

Ockovani patti mezi nejvyznamnéjsi néstroje moderni mediciny v prevenci infekénich onemocnéni. Diky
vakcinaci se podafilo vymytit ¢i zdsadné omezit fadu diffve smrtelnych ¢i téZce invalidizujicich nemoci. Presto
se ockovani i dnes Casto stava pfedmétem diskusi a nékdy i pochybnosti - jak mezi rodici, tak i mezi samotnymi
zdravotniky. Pravé proto povazujeme za dilezité mit k dispozici védecky podloZeny, srozumitelny a prehledny zdroj
informaci, ktery reflektuje jak mezinarodni poznatky, tak specifika ¢eského zdravotnického prostiedi a déti. Détsky
vEk ptindsi v oblasti ockovani fadu specifik - at uz se jedna o imunitni nezralost, kalenda¥ o¢kovani, individualni
ptistupy k rizikovym skupinam ¢i komunikaci s rodi¢i. Proto povazujeme za dilezité, aby informace o oc¢kovani
byly nejen presné a aktualni, ale také aplikovatelné v realnych klinickych situacich.

Kniha je koncipovana tak, aby pokryvala jak obecné principy o¢kovani, tak specifické aspekty vakcinace v dét-
ském véku. Nabizi ptehled vakcin, které jsou v Ceské republice dostupné, vénuje se ockovani proti konkrétnim
nemocem i situacim, véetné mimoradnych indikaci, kontraindikaci, tizeni komplikaci nebo imunizace déti s chro-
nickym onemocnénim. Klademe diiraz na praktické postupy, rozhodovaci algoritmy a ptehledna doporucent, ktera
mohou pomoci pti kazdodenni praci oc¢kujicich 1ékati.

Zvlastni podékovani patti véem autortim jednotlivych kapitol - odbornikim, kteti do knihy ptispéli svymi
znalostmi, klinickymi zku$enostmi i cennymi doporu¢enimi vychazejicimi z kazdodenni praxe. Bez jejich nasazeni,
profesionality a ochoty spolupracovat by tato publikace nemohla vzniknout.

Vétime, ze tato kniha pfispéje ke zvy$eni odborné jistoty lékatt pti rozhodovani o ockovéni, podpoti divéru
v tuto formu prevence a pfedevsim - zZe povede k lepsi ochrané zdravi déti, coz je jejim hlavnim smyslem.

prof. MUDr. Roman Chlibek, Ph.D.
Ptedseda Ceské vakcinologické spole¢nosti CLS JEP
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1 Historie ockovani deti
a ockovaciho kalendare

Roman Chlibek

Po staleti lidé hledali zptisoby, jak se chranit pfed smr-
telnymi nemocemi. Od pozorovan{ vzniku G¢inné dlou-
hodobé ochrany u lidi nakazenych mirnéjsi formou
nemoci, pfes rizné experimenty s inokulaci biologicky
aktivnich latek do lidského organismu a zavedeni u¢in-
nych vakein proti mnoha nemocem az po vyvoj a zavé-
déni aktudlné pottebnych vakcin v priibéhu probihaji-
cich epidemii nebo pandemii. Toho véeho byla svédkem
historie vyvoje o¢kovani. Po objevu a zavedeni dezin-
fekce pitné vody je objev a zavedeni o¢kovani druhé
historicky nejvyznamnéjsi opatteni ke kontrole vyskytu
infekénich onemocnéni. Vakciny byly postupné obje-
vovany a schvalovany, a tim byla zahdjena neju¢innéjsi
metoda prevence (obr. 1.1). Jiz vice nez dvé stoleti jsou
tak lidé o¢kovani proti nemocem. Historie potvrdila, Ze
globdlni G¢inna reakce na nemoci, kterym lze predcha-
zet o¢kovanim, vyzaduje ¢as, finanéni podporu, spolu-
praci i neustélou ostrazitost. Oc¢kovani proslo dlouhou
cestou. Od lidovych postupii pouzivanych v ddvnovéku,
ptes piekotné objevy 18. stoleti az po nové technologie
pouzivané ve vakcinach proti covidu-19. Vakciny nyni
pomahaji chranit pfed mnoha nemocemi, v¢etné nado-
rového onemocnéni, krvacivych horeéek a maldrie. Jen
za poslednich 30 let klesla détska umrti o vice nez 50 %,
z velké ¢asti diky o¢kovani. Nicméné jedno z péti déti na
svété nadale ztistava neockované. Kromé usili vénova-
ného novym technologiim, vyrob¢, distribuci a aplikaci
vakcin je nutné sousttedit pozornost také na zvyseni
zdravotni gramotnosti a ochoty nechat se oc¢kovat.

Letopocty vyvoje a schvaleni vakcin pro déti

—1— 1798 pravé nestovice

—— 1885 vzteklina

T 1923 z&krt

—— 1927 tuberkuléza

=T 1937 tetanus

—1— 1942 chiipka

—1— 1949 DPTvakcina

—— 1955 obrna

—— 1963 spalnicky

—1— 1967 pfiudnice

—1— 1969 zardénky

—1— 1971 MMR (spalnicky, pfiuSnice a zardénky)
—— 1981 Zloutenka typu B

—1— 1985 Haemaphilus influenzae typu B
—1— 1995 Zloutenka typu A, plané nestovice
—1— 1998 rotaviry

—1— 2000 pneumokoky

—— 2005 meningokokova konjugovana vakcina (MCV4)
—1— 2006 lidsky papilomavirus

—1— 2014 meningokoky séroskupiny B
= 2020 covid-19

Obr. 1.1 Chronologicky prehled objevii nebo schvaleni vakcin ve svété
vletech



Ockovani déti

1.1 Ockovani proti pravym
nestovicim

Predzvésti budouciho oc¢kovani bylo hledani ochrany
proti onemocnéni pravymi nestovicemi. Kdybychom
chtéli hledat prvni historicky alesporn ¢aste¢né ovétené
dokumenty o umélém preventivnim zdsahu ¢lovéka
proti nemocem, museli bychom se vratit zpét zhruba
o dva tisice let do oblasti dnesni Indie a Ciny. Na zékladé
pozorovani a zkusenosti bylo evidentni, Ze kdo prezil
prvni onemocnéni pravymi nestovicemi, jiz se vicekrat
touto nemoci nenakazil. Proto lidé zkouseli chranit své
déti pomoci umélého vyvolani mirnéjsi formy choroby.
Existuji zdznamy o tom, Ze indi¢ti brédhmansti knézi za-
vinuli mirné poranénou ruku déti do latky navlhcené
v roztoku z hnisu lehce nemocnych osob zfedénym
vodou z posvatné feky Gangy, a to pod milosrdnou
zéititou bohyné nestovic Sittala. V Ciné pak zeny fou-
kaly détem do nosu prasek z rozdrcenych nestovi¢nych
stroupkii: divkdm do pravé nosni dirky a chlapcim do
levé, nebot levd strana byla v Ciné Cestnéjsi. Uéinnost
nebyla vzdy stoprocentni a dité se mohlo kromé zis-
kani ochrany nakazit v souvislosti s aplikaci také jinym
infekénim onemocnénim. Presto vak uspéchy téchto
postupti prevazovaly nad riziky. Do Evropy se povédomi
o této prvni metodé ockovani dostalo na prelomu 14.
a 15. stoleti s prichodem Turkd do Catihradu. V tu-
reckych harémech bylo na prvni pohled znatelné, ze
zeny z Kavkazu, Cerkesky a Gruzinky vynikaji krdsnou
a hladkou pleti bez jizev, protoze na Kavkaze pouzivali
indicky zptisob ochrany proti pravym nestovicim. Do
Ameriky se znalost o tomto primitivnim ockovan{ rozsi-
fila v 16. stoleti s nartistajicim importem otroki z Afriky.
V Africe domorodi obyvatelé pouzivali podobné metody
ochrany proti nestovicim jako v Indii a Ciné, a otrokafi
tento zpusob prevzali. U otrokti pak sami zavedli nucené
oc¢kovani, aby neptisli o svij kapital. Mezi prvni ofici-
alné zdokumentované pokusy o ockovéani patti pokus
reverenda Cottona Mathera a dr. Zabdiela Boylstona
z roku 1721, kdy se dr. Boylston rozhodl o¢kovat svého
jediného syna. Prvnim evropskym lékatem, ktery vy-
zkousel tento lidovy zptisob ockovani, byl Ital Emanuel
Timoni (1669-1718), ktery pracoval a Zil v tureckém
hlavnim mésté. O o¢kovani napsal roku 1713 lékatskou
zpravu Historia variolarum quae per insitionem excitan-
tur (tj. O nestovicich, které jsou vyvolany vkapavanim).
Timoni zacal tomuto zpusobu fikat variolace, coZ se
v obménach pouziva dodnes. Téhoz roku Jakob Pylarin
pise, Ze v Thesalii jedna porodni baba provedla za svého

zivota 40 000 takovych oc¢kovéni. V roce 1717 madarsky
lékat Adam Rayman podava zpravu o o¢kovani v Sed-
mihradsku, némecky lékat Klamming se metodu zase
naucdil od osobniho lékate $védského kréale Karla XII.
a daldi zpravy o ockovani rychle ptibyvaji.

O zfizeni prvniho nemocni¢niho ockovani se
zasadila lady Mary Wortley Montagu (1689-1762),
ktera se znala s Timonim. Pfi pobytu v Catihradu se
bala o zdravi svého ditéte, a tak jej nechala v roce 1717
naoc¢kovat. Po navratu do Anglie $ifila tento poznatek
a dala rovnéz naockovat i své druhé dité, které tou dobou
bylo jes$té nemluvné. O svych zku$enostech psala. Na
zdkladé téchto zprav nechal kral Jif{ I. naockovat nékolik
trestanctl a pfi zaznamendani plného uspéchu pokusu
ihned také sdm sebe nechal naockovat. Nésledné bylo
zavedeno zvlastni oddéleni pro o¢kovani v jedné z lon-
dynskych nemocnic pro nestovice a zdznamy dokladuji,
ze z 3434 oc¢kovanych pozdéji onemocnélo nestovicemi
pouze 10 lidi. Technika oc¢kovani byla nasledujici: 1é-
kat lehce roztizl pazi ockovaného nozem namocenym
v tekutém obsahu nestovicové ranky. Timto zptisobem
nechala své dva syny naockovat také rakouska cisafovna
Marie Terezie nebo sebe samu carevna Katetina II.

Prvni skute¢nou ockovaci latku objevil a pfipravil
anglicky vesnicky lékat Edward Jenner (1749-1823).
Rozvinul poznatky sedldka Benjamina Jesty a vysledky
svého dlouholetého pozorovani, Ze doji¢ky krav po na-
kaZzeni se ,,ne$tovickami® od krav jiz pravé lidské nesto-
vice vétSinou nedostanou. Jenner si polozil otdzku: Co
kdyby bylo moZné zamérné chranit ¢lovéka kravskymi
nestovicemi? Vychazel zdomnénky, Ze kravské nestovice
vytvéreji u lidi ochranu pted pravymi nestovicemi. Po
mnoha letech badani nechal naoc¢kovat pravymi nesto-
vicemi 16 lidi, ktet{ dtive prodélali kravské nestovice
(obr. 1.2). Nasledné v roce 1789 tento pokus uspésné
zopakoval na svém vlastnim ditéti. Kdyz jako prakticky
lékat potkal mladou dojicku krav Sarah Nelmsovou s vy-
sevy kravskych nestovic na rukach a pazich, rozhodl
se 17. kvétna 1796 umyslné pomoci hnisu z Cerstvych
puchytt této dojicky nakazit — naockovat tento hnis
osmiletému synovi sedlaka z Gloucestershire, Jamesi
Phippsovi. Chlapec mél po aplikaci tdajné zvy$enou
teplotu a minimalné bolestivy pocit v podpazdi. Za Sest
tydntl po aplikaci podal Jenner chlapci virus pravych
nestovic, ale chlapec se podle 1ékatova predpokladu ne-
nakazil a neonemocnél. Tento pokus je povazovan za
prvni dobfe zdokumentovany ptipad ockovani. Teprve
poté co své experimenty zvefejnil, do historie o¢kovani
vstoupil novy termin vakcinace (od slova vacca, latin-
sky kréva). V roce 1799 byl v Londyné zaloZen Institut
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Edwarda Jennera, coz byl prvni o¢kovaci ustav na svété.
V dobé¢, kdy zil Edward Jenner, umiraly miliony déti
na pravé nestovice, pokud nezemftely, mély trvalé na-
sledky, jako je slepota, hluchota nebo deformace obliceje
¢i kaze. Epidemie nestovic dosdhla vrcholu v 18. stolet,
kdy na né zemfelo az 60 miliont lidi. Predpokladalo
se, 7e rodinam, které mély napiiklad v té dobé bézné
az 12 déti, jim 4-8 déti zemfe pravé na pravé nestovice.
V Cechich se zacalo o&kovat proti pravym nestovicim
na zdkladé vydaného cisarského dekretu z 11. 5. 1821.
Duchovnim bylo pfikdzano $itit znamosti o nestovicich,
lékaftim a porodnim babam pak vyvracet predsudky
a strach z o¢kovani. Dité, které se neprokazalo ockova-
nim v podobé oc¢kovaciho vysvédceni, nemohlo dostat
8kolni stipendium nebo byt pfijato do nalezince ¢i jinych
ustavil a rodi¢im neockovanych déti nebyly vyplaceny
ptispévky. Informace o neoc¢kovanych détech byly pre-
davany ufadm. Neduvéra v o¢kovani byla prekonana
zejména diky velké epidemii v letech 1872 a 1873, kdy
v ¢eskych zemich zemfelo na pravé nestovice vice nez
43 000 osob, prevazné déti. V roce 1919 pak bylo v by-
valém Ceskoslovensku zavedeno povinné plo§né ocko-
vani (tab. 1.1), které bylo po dosaZeni eradikace pravych
nestovic ukonceno v roce 1980.

V roce 1966 Svétova zdravotnicka organizace za-
héjila tzv. eradika¢ni program pravych nestovic. Za-
kladnimi pfedpoklady programu bylo vyrobeni do-
state¢ného mnozstvi vakciny, zajisténi ockovani vsech
skupin obyvatelstva v riziku, disledné zpracovani zis-
kanych dat a okamzité potlatovani nékazy. V roce 1977
byl zdokumentovan posledni ptipad a v roce 1978 byl
program uspésné ukoncen. Svou vyznamnou roli se-

"
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Obr. 1.2 Edward Jenner pfi ockovani ditéte

hrélo pii eradikaci varioly Ceskoslovensko a ¢esti i slo-
vensti epidemiologové v ¢ele s Karlem Raskou, ktery se
na tomto programu podilel od pocatku jako jeden z jeho
hlavnich tvirct.

1.2 Ockovani proti vztekliné

Dalsi milniky v oblasti ockovani datujeme aZ o sto let
pozdéji. Kolem roku 1880 Louis Pasteur (1822-1895;
obr. 1.3) se svymi kolegy fesil lé¢bu slepic napadenych
slepi¢im morem. V jednom pokusném dni bylo omylem
pouzito nékolik tydnt starych kultur a slepice, jez mély
dostat smrtelnou davku, prezily a byly nanejvys v po-
radku. Slepice, které prezily davku oslabenymi morovymi
bakteriemi, nasledné prezily také plnou éerstvou davku
bakterii. Pasteur tehdy prohlasil, Ze se jedna o ,hodinu
mého nejvétsiho $tésti, mého nejvelkolepéjsiho objevu®.
Zacala tim éra umélé stimulace imunitniho systému,

Tah. 1.1 Piehled zahajeni plosného ockovani déti v Ceskoslovensku
av Ceské republice

Onemocnéni Rok Poznamka
pravé nestovice 1919
tuberkuldza 1947 ddnskad vakcina
1950 Ceskd vakcina
1980 ruska vakcina
1994 némeckd vakcina, nyni dénskd
vakcina (od 2000)
zaskrt 1946 viechny déti
tetanus 1952 détiv kolektivech
ddvivy kadel 1958 vakcina ALDITEPERA
détskd pfenosnd obrna | 1960 vSechny déti
spalnicky 1969 vSechny déti
zardénky 1982 12leté divky
1986 2leté déti
priusnice 1987 vakcina MOPAVAC
VHB 2001 soucast DTP vakciny Tetract-Hib
DTaP, HiB, VHB, IPV 2007 kombinovand hexavakcina
pneumokoky 2010 konjugovana vakcina PCV-7,
dnes 10—-20valentni vakciny
HPV 2012 divky ve 13 letech
2018 chlapd
MenACWY, MenB 2020 déti do
12 mésic,
ve 14 letech
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dnes znamé jako aktivni imunizace. Pasteur byl prv-
nim védcem, ktery dokdzal vytvotit vakcinu proti né-
jaké chorobé z vlastniho pivodce této choroby. Vyrobil
také ockovaci latku z oslabenych bakterii antraxu, jejiz
udinnost potvrdil pti vefejném pokusu v kvétnu 1881.
Vrchol Pasteurovy kariéry nastal v roce 1885, kdy poprvé
provedl ockovani ¢lovéka proti vztekliné. Pasteur prijal
mys$lenku pouziti modifikovaného infek¢niho materi-
alu jako ochrany pred virovym onemocnénim a pou-
zil oslabeny virus vztekliny z infikované krali¢i michy
k ochrané psti pred vzteklinou. Jeho postup byl podobny
tomu, co udélal pti vyrobé vakeiny proti kufeci cholefte.
Infikovanou krali¢i michu nechal vyschnout, coZ ,,0sla-
bilo“ nebo zeslabilo virus ptitomny v miSe. Cim delsi
bylo susent, tim slabsi byl virus, az do té miry, Ze jiZ nebyl
schopen zpusobit vzteklinu, ale byl schopen stimulovat
imunitni systém a zabrdnit infekci plné virulentnim vi-
rem. Pasteurova vakcina byla poprvé vetejné pouzita
6. Cervence 1885 u mladého chlapce Josepha Meistera,
ktery byl na vice mistech pokousdan vzteklym psem. Bé-
hem 10 dnd mu Pasteur aplikoval 13 injekci. Diky témto
aplikacim chlapec piezil. Vice nez 70 let po Pasteurové
ptvodni praci byly dostupné pouze vakciny obsahujici
nervovou tkan. Hlavni modifikace v ptipravé vakciny
nervové tkané zavedli Fermi a Semple, ktefi pouZzivali
fenol k ¢aste¢né nebo uplné inaktivaci viru (Fermiho
a Sampleho vakcina). Nicméné jiz od Pasteurovych dob
byly znamé nezadouci reakce na vakciny proti vztekliné
obsahujici mozkovou tkan. Piivodni Pasteurova vakcina
se obtizné aplikovala, injekce byly bolestivé a ¢asto vedly
k neurologickym komplikacim, které se nazyvaly ,neu-
roparalytické ptihody“. Divodem byly zbytky nervové
tkané zvifete, ve které se virus oslaboval. Neurologické
komplikace se vyskytovaly az v jednom ze 300 pripadu
podéni. Kromé neurologickych komplikaci ptisuzo-
vanych pritomnosti myelinizované tkdné ve vakciné
miize byt ,fixovany virus“ pro ¢lovéka patogenni, coz
je v rozporu s pasteurovskym dogmatem, ackoli trvalo
75 let, nez bylo prokdzano, ze nékteré ptipady ochrnuti
po ockovani byly zptisobeny nedokonale inaktivovanym
vakcina¢nim virem.

Historicky se vyuzivaly také jiné metody oslabeni
patogenniho ptivodce, napiiklad chemicka metoda osla-
beni viru fenolem (Fermiho vakcina) nebo se virus feno-
lem usmrtil (Sempleho vakeina). Obé v§ak obsahovaly
nervovou tkan a problémem zustévaly neuroparalytické
ptthody. Prvni vakcina bez myelinu byla ptipravena
v roce 1956 autory Fuenzalida a kolektiv. Tato vakcina
je ptipravena z novorozenych mysich mozk v 1% kon-
centraci. I kdyz se ma za to, Ze vakcina ma nizky obsah

myelinu, neni zcela bez myelinu nebo jinych nezadou-
cich slozek, které by mohly vyvolat nezddouci tc¢inky po
oc¢kovani. Nejzavaznéj$im nasledkem je postvakcinaéni
neuroparalyticka pfihoda spojena s Guillainovym-Bar-
rého syndromem. Prvni vakcinou, ktera nebyla ptipra-
vena v nervové tkani zvifat, byla v roce 1956 vakcina
vyuzivajici pomnoZeni viru v kachnich vejcich. Ackoli
vyskyt neuroparalytickych pfihod byl s pfichodem této
vakciny zna¢né snizen, vakcina nebyla tak imunogenni
jako vakciny derivované z nervové tkdné a vyzadovala
14-23 injekci denné. Na pocatku 60. let 20. stoleti ve
Wistar Institute, USA, byly pouzity k vyvoji vakcin proti
vztekliné lidské bunky bez Zivocisnych proteint a lidskd
diploidni bunéénd vakcina byla poprvé vyvinuta pésto-
vanim kmene Pitman-Moore viru vztekliny ve WI-38.
V soucasné dobé se vakcina vyrabi péstovanim kmene
Pitman-Moore v buné¢né linii lidskych fibroblastt
MRC-5 a inaktivaci viru v supernatantu p-propriolak-
tonem. K péstovani viru vakciny proti vztekliné se dnes
také pouzivaji v Evropé a Spojenych statech Vero bunky
a purifikované kufeci embryonalni buriky.

Obr. 1.3 Louis Pasteur (1822—1895) (zdroj Wikipedia)
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1.3 Ockovani proti cholere

Pasteur také vyvinul prvni vakcinu proti cholefe tes-
tovanim na kutatech v roce 1877 a o¢kovani proti pra-
se¢imu moru. V roce 1887 byl zalozen Pasteurtiv tstav
v Paifzi, kde se Pasteur stal feditelem. Ustav dodnes
predstavuje jeden z vrchold mikrobiologického vy-
zkumu. V roce 1884 $panélsky lékat Jaume Ferran i Clua
vyvinul zivou vakcinu izolovanou od pacientt s cholerou
v Marseille. Ferran ji pak pouzil u vice nez 30 000 jedinct
ve Valencii béhem epidemie téhoZ roku. Prvni ordlni
vakeinu proti cholefe vyvinuli v roce 1893 Sawtschenko
a Sabolotny. V druhé dekadé 20. stoleti v Indii probéhly
terénni pokusy s peroralni vakcinou proti cholete, tzv.
bilivakciny: obsahovala 70 miliard su$enych organismu
V. cholerae. Nicméné parenteralni vakciny byly povazo-
ciny byly WHO schvaleny v 90. letech 20. stoleti. Slibné
se vyviji vyzkum v oblasti konjugovanych vakein. Podat-
kem roku 2022 byl vyvinut novy typ vakciny sestavajici
z polysacharidii zobrazenych na ¢asticich podobnych
viru, nebyl v8ak dosud testovan u lidi.

1.4 Ockovani proti zaskrtu

Némecky lékat a bakteriolog Emil Adolf von Behring
(1854-1917) je zakladatelem pasivni imunizace. Pra-
coval v Hygienickém ustavu v Berliné, pod vedenim
Roberta Kocha (1843-1910). Zabyval se zejména bak-
teriologii a toxikologii bakterii. V roce 1890 vyvinul
diftericky antitoxin a zavedl metodu ziskdvani tohoto
antitoxinu ze séra koni po imunizaci proti zaskrtu.
V roce 1894 pak byla v Némecku zahdjena masovd vy-
roba tohoto séra. Sérum zachranovalo Zivoty po celém
svété. Béhem epidemie zaskrtu ve mésté Nome na Al-
jasce v roce 1925 bylo pro zéchranu Zivoti pti poéina-
jici epidemii dokonce sérum dopraveno na vzdalenost
pres 1000 km pomoci psich sptezeni pii teplotach pod
-50 °C. Behring se pro sviij objev stal viibec prvnim no-
sitelem Nobelovy ceny za fyziologii a medicinu. Vyzkum
vyuZiti séroprofylaxe a séroterapie nasledné pokracoval.
V Ceskoslovensku bylo o¢kovani proti zdskrtu zah4jeno
po druhé svétové valce v roce 1946 (viz tab. 1.1).

1.5 Ockovani proti briSnimu tyfu

Prvni vakcina proti bfiSnimu tyfu byla vyvinuta v roce
1896. Britsky patolog Almroth Wright je obecné pova-
zovan za objevitele ockovani proti tyfu. Jeho naroky na
prioritu byly zpochybnény jiz v roce 1907 ve prospéch
Richarda Pfeiffera, némeckého bakteriologa a studenta
Roberta Kocha. Po pandemii cholery v roce 1892 to-
tiz zahdjil Richard Pfeiffer, feditel védecké sekce Insti-
tutu pro hygienu Roberta Kocha v Berliné, laboratorni
studie patogeneze nemoci na zvifecim modelu. Tato
vySetfovani vyustila v jeho objev bakteridlniho endo-
toxinu, rozpoznani bakteriolytickych vlastnosti zvite-
cich i lidskych imunitnich sér a identifikaci specifické
povahy ochranné imunitni odpovédi. Jeho vyzkum
ptirozené vedl od cholery k bfi$nimu tyfu a v listopadu
1896 Pfeiffer zvetejnil vysledky experimentalnich stu-
dii o vakeiné proti tyfu. V zari 1896 Almroth Wright,
profesor patologie na Britské armadni l1ékarské fakulté,
publikoval kratkou poznamku nazvanou Ockovéani
proti tyfu. Byla ptipojena k pfehledu o pouziti latek ke
kontrole defektni koagulace krve. V prosinci 1895 byl
Wright povéfen armadnim lékafskym oddélenim vy-
vinout vakcinu proti tyfu a pozdéji pripustil, ze takovd
prace zacala aZ poté, co mluvil s Pfeifferem. V lednu
1897 Wright publikoval dalsi ¢ldnek, ve kterém tvrdil,
ze ma prednost pred Pfeifferem v zavedeni o¢kovani
proti tyfu. Toto vlastni opravnéni bylo nasledné ptijato,
ptredevsim proto, Ze britskd armdda schvalila o¢kovani
proti tyfu v roce 1914 na zacatku prvni svétové valky.
Nicméné na vakciné proti tyfu pracovalo nékolik skupin
soucasné, a proto zasluhu za objev vakciny proti tyfu
by méli sdilet tito dva velci vyzkumnici. Proti bfi§nimu
tyfu dnes existuje a je celosvétové pouzivano nékolik
typt vakein: konjugovana (TCV), Zivé peroralni (Ty21a)
a polysacharidova vakcina (ViPS). Svétova zdravotnicka
organizace (WHO) doporucuje o¢kovat v§echny déti
v oblastech, kde je onemocnéni bézné, a dale oc¢kovani
vyuzivat k potlaceni ohnisek nakazy. Od roku 2018 jsou
dostupné dvé konjugované vakciny nové generace, které
se jevi byt G¢innéjsi.
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1.6 Ockovani proti chripce

V letech 1918 a7 1919 zabila pandemie $panélské chtipky
na celém svété odhadem 20-50 miliont lidi, v¢etné jed-
noho ze 67 vojakt Spojenych statt americkych. Proto se
vakcina proti chfipce stala prioritou americké armddy.
Vroce 1931 Ernest William Goodpasture a jeho kolegové
z Vanderbilt University zaznamenali rast virt v embryo-
novanych slepic¢ich vejcich. V roce 1935 byly zjistény ne-
utraliza¢ni protilatky u subjektd, kterym byla podkozné
podana injekce viru chfipky. Stokes a kol., ktef{ prokézali
urdity stupen ochrany, provedli prvni pokus s vakcinou
proti chfipce v roce 1936. Virus byl péstovan v suspenzi
mysich plic a injikovan détem. Dalsi studie oc¢kovani
proti chtipce provadéla americkd armada pocinaje lety
1942 a 1943 a pouzivala inaktivovany virus chfipky. Tech-
nologie vyroby vakciny proti chtipce pomoci vajec byla
vyvijena v 50. letech minulého stoleti a byly provadény
rané experimenty s vakcinami proti chfipce. Na vyvoji
téchto vakcin se podileli hlavné Thomas Francis, Jonas
Salk, Wilson Smith a Frank Macfarlane Burnet. V roce
1945 byla schvélena prvni vakeina proti chfipce pro vo-
jenské pouziti, v roce 1946 nasledovalo schvaleni pro
civilni obyvatelstvo a vSechny ozbrojené sily obdrzely
inaktivovanou vakcinu. V roce 1947 doslo k dramatic-
kému selhani vakciny béhem chtipkové epidemie a bylo
zji$téno, ze vakcina vytvorila imunitu proti viru vakeiny,
ale ne proti epidemickému kmeni. Bylo to proto, Ze epi-
demicky kmen byl antigenné odlisny od vakcina¢nich
kment, coz ilustruje Gé¢inek antigenni zmény, o které
je znamo, Ze se vyskytuje u viru chtipky. V roce 1954
ozbrojené sily zah4jily rutinni kazdoro¢ni o¢kovani proti
chtipce, povazované za ,jediné skute¢né uc¢inné opat-
feni v boji proti viru®, ale $iroké vefejnosti toto rutinni
oc¢kovani doporuceno nebylo. Tato politika v§ak byla ve
svétle nadchdzejici pandemie ptehodnocena. Globalni
pandemie viru chtipky A (H2N2), ktery mél své ptivodni
ohnisko v Guizhou v jizni Ciné, svét zasahla v letech
1957-1958. Ukazalo se, ze vakciny, které byly uc¢inné
v sezonach 1943-1944 a 1944-1945, béhem této pande-
mie G¢inné nejsou. Bylo potteba zménit slozeni vakciny
tak, aby odpovidalo nové cirkulujicim kmentim. V USA
byla doporucena vyroba monovalentni pandemické
vakeiny pro potieby armady a soucasné potieba vyvoje
polyvalentni vakciny. Rovnéz byla vyslovena podpora
programu hromadné imunizace. Zatimco v Evropé byly
teprve licencovany prvni vakciny proti chfipce, v USA jiz
bylo doporudovano kazdoro¢ni ockovani proti chfipce
jedincim s velkym rizikem komplikaci. V 60. letech

20. stoleti byla béhem sezonnich epidemii testovdna nova
inaktivovana sloZeni vakcin a byly vytvofeny dva zcela
nové typy, délené (split) a subjednotkové vakeiny, coz
vedlo ke sniZzeni nezddoucich u¢inkd, zejména u déti.
Pandemie chtipky A (H3N2, Hongkong) v roce 1968 na-
hradila dosud cirkulujici kmen a vedla k pottebé vyvoje
trivalentni vakciny. Béhem pandemické prase¢i chiipky
v letech 1976 a 1977, kdy se celosvétové znovu objevil
subtyp HINI, byly $iroce pouzivany split vakciny. Uka-
zalo se v8ak, Ze tyto vakciny jsou u subjektd, které nikdy
nebyly ockovany, méné imunogenni nez vakciny celovi-
rionové. Na zacatku 70. let bylo v ramci vyrobniho pro-
cesu vakcin proti chfipce zavedeno genetické preskupeni
kment: (reassortant), pfi¢emz tato technika umoznila
vakcina¢nim kmentm rtist rychleji v embryonovanych
slepi¢ich vejcich. Prvni subjednotkové vakciny byly li-
cencovany v roce 1980 ve Spojeném kralovstvi. Anti-
genni drift, zptisobeny ¢astymi zménami ve sloZeni viru,
v soucasnosti nuti aktualizovat slozeni vakciny kazdy
rok. Prvni trivalentni vakcina (A/HIN1, A/H3N2 a vi-
rus typu B) byla uvedena na trh béhem pandemie v roce
1978.V roce 2012 americky Utad pro kontrolu potravin
a 1é¢iv schvalil vakeiny proti chfipce vyrobené péstova-
nim viru v bunéénych kulturach a dale vakciny vyrobené
z rekombinantnich proteind. Od roku 2018 se pouziva
kvadrivalentni vakcina pfipravovana kazdoro¢né podle
aktudlné cirkulujicich chipkovych kmen, avsak v roce
2023 Svétova zdravotnicka organizace dospéla k zavéru,
ze ochrana proti linii Yamagata jiz neni ve vakciné proti
sezonni chfipce nutna, a budouci vakeiny tedy budou
opét trivalentni. Chtipkové vakciny zaloZené na rostlinné
bazi jsou v soucasné dobé predmétem klinickych studii.

1.7 Ockovani proti tuberkuléze

V roce 1921 byla lidem poprvé podana vakcina proti tu-
berkuloze. Vakcinu vyvinuli francouzsti védci Pasteurova
ustavu Albert Calmette a Camille Guérin k ochrané pred
tuberkul6zou plic, ktera byla hlavni pti¢inou dmrti na
pocatku 20. stoleti. Léta beztspé$né zkouseli Pasteurovu
metodu postupného oslabovani virulence pasdZovanim
kment, az ziskali kmen, ktery byl izolovany od kravy s tu-
berkul6zni mastitidou. Avirulentni kmen byl oznacen jako
Bacillus Calmette-Guérin (BCG). Prvnim oc¢kovanym
byl novorozenec, kterému hrozila ndkaza od nemocné
babicky. Vakcinu dostal peroralné tieti, paty a sedmy
den po narozeni. Dité prestilo o¢kovani bez komplikaci
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a tuberkul6zou neonemocnélo. Perorédlni cesta podani
byla zvolena pro svou jednoduchost podavani, penetraci
stfevnim epitelem a schopnost vyvolat touto cestou spe-
cifickou mykobakteridlni imunitu. V letech 1924-1926
bylo v Ulleval Hospital v Oslu zji$téno, ze perordlni BCG
vakcina nevyvolavd potfebnou ,,alergickou kozni“ odpo-
véd (v té dobé jedno z kritérii diikazu vytvofeni imunity),
abylo rozhodnuto o nutnosti vakcinu pfipravit pro podani
subkutanni. Tento zptisob se stal populdrnim v severskych
zemich zejména po roce 1927, kdy Walgreen upravil vak-
cinaci na intradermalni s pouzitim 0,1 mg BCG u jedincti
jakéhokoli véku s negativnim koznim testem. V roce 1930
doslo v Liibecku v Némecku k zédvazné udalosti po o¢-
kovani. Udajné bylo 250 déti o¢kovano BCG vakeinou
a 73 zemftelo na tbc v prvnim roce, zatimco u dal$ich 135
se rozvinuly zndmky a pfiznaky onemocnéni. Nasledna
Setfeni odhalila, Zze kultura Mycobacteruim tuberculosis
izolovand z nemocného ditéte byla uchovavana ve stejném
inkubatoru jako BCG kmen a béhem piipravy vakciny
byla vakcina kontaminovana. Na zékladé tohoto incidentu
bylo orédlni o¢kovani ve vét$iné zemi nahrazeno intrader-
malnim. Zajem o o¢kovani narostl vyznamné az po druhé
svétové valce, kdy velké presuny obyvatelstva a tézké Zi-
votni i hygienické podminky zvySovaly nebezpedi $ifeni
infekénich nemoci. Bylo potvrzeno, Ze BCG vakcina po-
skytuje také ¢aste¢nou ochranu proti lepte a infekénimu
onemocnéni viedy buruli. V Ceskoslovensku bylo zah4-
jeno plo$né o¢kovani véech déti proti tuberkuldze v roce
1946 s pouzivanim vakcin sttidavé od rtiznych vyrobct
(viz tab. 1.1). V roce 2010 bylo zrueno doporuceni plos-
ného ockovani déti proti tuberkuléze z dtivodu poklesu
Cetnosti onemocnéni tuberkulézou. Provadi se ockovani
pouze osob ve vy$$im riziku infekce. V soucasnosti pro-
biha vyzkum mozného opétovného zavedeni ordlné po-
davanych BCG vakcin s ohledem na $ifeni multirezistent-
nich kment tuberkulézy a pozitivni specifické piisobeni
BCG na Thl-buné¢nou slozku imunity.

1.8 Ockovani proti détské
prenosné obrné

Kolem roku 1910 zvefejnili Karl Landsteiner (1868-
1943) a Constantin Levaditi (1874-1953) z Pasteurova
ustavu v Pafizi, ze krevni sérum déti i opic po prodélané
poliomyelitidé obsahuje protilatky dostate¢né silné, aby
in vitro znicily polioviry. Arnold Netter (1855-1936)

spolu s Levaditim potom pfinaseji prvni zpravy o moz-
nostech vyuziti séra z krve rekonvalescenta. Takzvané
Netterovo sérum bylo testovano, ne zcela uspésné, na
opicich a nasledné u lidi pouzito aZ v nouzi v pribéhu
prvni svétové valky. Prvni epidemie poliomyelitidy
v Ceskoslovensku byla zaznamendna v roce 1939 po
ptichodu némeckého okupacniho vojska. V té dobé byla
smrtnost poliomyelitidy v okolnich zemich u déti do
dvou let asi 36 %. Pouzivalo se sérum Pettitovo. Séra vSak
v pokusech v laboratotich ani pti pouziti u lidi nevyka-
zovala velkou uc¢innost, vyzkum tedy obratil pozornost
smérem k vakcinam. Na vyvoji vakciny pracovalo neza-
visle mnoho lidi. Uspéch zaznamenali aZ v roce 1953 Jo-
nas Edward Salk (1914-1995) s inaktivovanou injekéné
aplikovanou vakcinou a v roce 1956 Albert Bruce Sabin
(1906-1993) s Zivou oslabenou vakcinou podavanou
peroralné. Obé vakciny vyzkumnici nejprve testovali na
sobé, svych rodinach, svych spolupracovnicich. Pti zava-
déni Salkovy vakciny ve Spojenych statech americkych
nésledné probéhl obrovsky terénni pokus u milionu
osmi set tisic déti prvnich az tfetich tfid 44 stattt USA
s vysledkem minimalné 60% ucinnosti vakciny. Vyroba
byla zahdjena naplno v $esti americkych zavodech, avsak
plosné ockovani malem skondilo katastrofou - jeden ze
zavodi Setfil na nakladech pri vyrobé a dopustil se vazné
chyby pti nedodrzeni ptisného technologického procesu
pfi inaktivaci vira a déti nao¢kované takto vyrobenou
vakcinou onemocnély. Na zédkladé tohoto incidentu za-
vedl do budoucna Nérodni tstav zdravi vlastni namat-
kové kontroly v téchto zdvodech. V USA bylo do konce
roku 1960 naockovano témét 60 milionti déti mladsich
14 let. V Ceskoslovensku bylo o¢kovani proti pfenosné
détské obrné zahdjeno na jate roku 1957 z davodu hro-
zici epidemie vzdy tfemi ddvkami inaktivované vakciny
a takto se provadélo do roku 1959. Na jate 1960 byla rea-
lizovana celostatni kampan, béhem které byly proocko-
vany asi 4 miliony déti (94,1 %) ve véku 2 mésice az 15 let
a ktera zahdjila plo$né oc¢kovani (viz tab. 1.1). Od druhé
poloviny roku 1960 se v Ceskoslovensku nevyskytl zadny
ptipad nezavledené paralytické poliomyelitidy, a zemé
se tak v roce 1961 stala prvni zemi na svété, v niz byla
poliomyelitida vymycena. V roce 1988 Svétova zdravot-
nicka organizace zahgjila program globdlni eradikace
poliomyelitidy a tato snaha stale pokracuje.
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1.9 Ockovani proti cernému kasli

Pawvodce ¢erného kasle poprvé popsali Jules Boirdet
a Octave Gengou v roce 1907. Pfesto prvni celobu-
né¢nd vakcina proti cernému kasli vznikla v roce 1914.
Prvni klinické hodnoceni probihalo vletech 1923-1924.
Vakcina nedokazala zabrénit onemocnéni a vyznamné
snizuje pocet umrti. Vakcina vyuzivala usmrcené bak-
terie Bordetella pertussis, byla velmi u¢inna, ale bo-
huzel v nékterych ptipadech zpusobovala nepfijemné
vedlejsi u¢inky a byla vysoce reaktogenni. Pouzivala se
spiSe k 1é¢bé nez prevenci. V roce 1932 Pearl Kendrick
(1890-1980) a Grace Elderling (1900-1988) zah4jily vy-
zkum novych diagnostickych néstrojt a t¢innych vakein
proti pertusi. Zlepsily metody izolace B. pertussis a mo-
difikovaly riistové médium, bakterii tedy bylo mozné
kultivovat rychleji. Z chemicky inaktivované bakterie vy-
robily celobunéénou vakeinu. Klinické studie probihaly
vletech 1934-1935 s i¢innosti 89 % a vakcina byla iroce
vyrabéna a pouzivana od roku 1940, rutinné u déti od
roku 1943. V roce 1948 byla tato vakcina zkombino-
vana s tetanovymi a difterickymi toxoidy a stala se $i-
roce dostupnou (viz obr. 1.1). Od té doby byl pozorovan
postupny pokles vyskytu onemocnéni. V devadesatych
letech 20. stoleti se zacala pouzZivat acelularni vakcina
proti ¢ernému kasli. Hlavnim dtvodem bylo zjisténi,
Ze pro stimulaci imunitniho systému stac¢i 2-5 antigent
B. pertussis, ¢imz bude zachovana imunogenita vakciny
a snizi se jeji reaktogenita a vyskyt nezadoucich aéinka
po ockovani. Bezpe¢nost o¢kovani se zvysila, ale na
druhou stranu se mirné snizila u¢innost (asi 71-85 %).
Navic s kazdym uplynulym rokem po o¢kovani obrana
jedince klesd a dochazi ke zméné patogenity a vlastnosti
puvodce. Proto vyvoj novych vakcin bude nezbytny
k udrzeni vyskytu ¢erného kasle na nizké drovni. V Ces-
koslovensku bylo plosné o¢kovani proti ¢ernému kasli
zahdjeno v roce 1958 (viz tab. 1.1).

1.10 Ockovani proti spalnickam

Spalnicky jsou staroddvna nemoc, kterd byla popsana
jiz v 9. stoleti perskym lékafem a u¢encem Abu Bakrem
Muhammadem Zakarija ar-Rdzim (zndmym také pod
poevrops§ténym jménem Rhazes). Virus spalnicek byl
poprvé izolovan a mnoZen v tkanové kultute Endersem
a Peeblesem v roce 1954 a brzy poté nasledovaly snahy

o vyrobu vakciny proti spalnickdm. V roce 1954 pro-
pukla epidemie spalni¢ek na internatni $kole kousek
od Bostonu ve staté¢ Massachusetts. Lékati infikovanym
studentiim odebrali vytéry z krku a vzorky krve a kul-
tura, kterou dr. Thomas Peebles ziskal od $koldka Davida
Edmonstona, tspésné vedla ke kultivaci viru a umoznila
vytvorit prvni vakcinu proti spalnickam. John Franklin
Enders (1897-1985) vyvinul vakcinu z kmene Edmon-
ston-B (pojmenovaného po Davidovi), ktery je dodnes
pouzivan jako zaklad pro vét$inu Zivych oslabenych
vakcin. Kmen Edmonston B, skute¢ny kmen pouzity ve
vakeing, byl ziskan z ptivodniho izoldtu Edmonston sé-
riovou pasaz{ v buiikich primarnich ledvin (24 pasézi),
primarnich lidskych amniovych bunkach (28 pasazi),
kutecich embryich (6 pasazi) a poté v buiikdch kutecich
embryi. Vakcina byla testovana na malych skupinach
détivletech 1958 az 1960, nez bylo zahdjeno hodnoceni
na tisicich déti v New Yorku a Nigérii. V roce 1961 byla
vakeina vyhodnocena jako 100% t¢innd a pro vefejné
poutiti byla licencovana v roce 1963. Vyvolavala vsak
pouze kratkodobou imunitu, byla spojena s vysokou mi-
rou horecky a vyrazky. Jeji vyroba byla ukoncena v roce
1975. V prabéhu dalsich let bylo vytvofeno vice nez 20
dalsich atenuovanych vakcin, které byly mnohem lépe
tolerovany. Jeden z kmenti, Moraten, zavedeny v roce
1968, byl odvozen z kmene Edmonston B dal$imi 40 pa-
sazemi v buiikach kurecich embryi. Dal$i kmen Schwarz
byl ziskan z kmene Edmonston B 85 pasazemi v burikdch
kufecich embryi a byl pouzivan v letech 1965 az 1976.
Vakcina Moraten je dnes jedina pouzivana ve Spojenych
statech. Jiné vakcina¢ni kmeny se pouzivaji jinde po ce-
lém svété. V roce 1971 byla vakcina proti spalnickdm
dr. Mauricem Hillemanem (1919-2005) zkombinovana
s vakcinami proti pffu$nicim (1967) a zardénkdm (1969)
do jediného o¢kovani, v podobé kombinované tzv. MMR
vakeiny (measles, mumps, rubella - spalnicky, pfiu$nice
azardénky). V Ceskoslovensku bylo zahéjeno ockovéni
vSech déti proti spalnickdm v roce 1969 (viz tab. 1.1).

1.11 Ockovani proti pfiusnicim

Virus pro prvni vakcinu proti pfiu$nicim byl ziskdn od
mladé divky jménem Jeryl Lynn, dcery hlavniho americ-
kého vakcinologa Maurice Hillemana. Virus byl poprvé
izolovan z tkani plodu v roce 1965. Byl sériové pasazovan
v lidské diploidni buné¢né linii WI-38 pti dvou rtiznych
teplotach a bylo prokdzano, ze je oslaben naoc¢kovanim
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lidskym dobrovolnikiim. Poté byl déle pasdzovan, aby
se zvy$ilo zeslabeni v lidskych diploidnich bunéénych
liniich. Byl pasdZovan v embryonovanych slepicich vej-
cich a buné¢nych kulturach kutecich embryi. Dal$i kmen
Urabe pak byl ziskdn od japonského pacienta. Vakcina
kmene Jeryl Lynn byla testovana ve dvou klinickych stu-
diich, jedna ve filadelfskych jeslich a matetskych skolach
v letech 1965-1967 a jedna ve Forsyth County, Severni
Karolina, u $koldka v letech 1966 a 1967. Vakcina proti
piiusnicim byla poprvé licencovana v roce 1967. V Ces-
koslovensku bylo zahdjeno o¢kovani véech déti proti pii-
uSnicim v roce 1987 (viz tab. 1.1).

1.12 Ockovani proti zardénkam

Virus zardének byl poprvé izolovan v roce 1962 dvéma
rtiznymi skupinami. V Evropé probéhly velké epide-
mie zardének v letech 1962-1963 a v USA pak v letech
1964-1965. Tyto rozsahlé epidemie spustily velké usili
a snahy o vyvoj u¢inné vakciny. Bylo vyvinuto néko-
lik vakcina¢nich kment. Prvni aspé$ny kmen, ktery
byl pouzit, byl HPV-77, pfipraveny 77x pasaZovanim
viru na burikach ledvin africké opice zelené. V soucasné
dobé, od roku 1979, se pouziva v 7ivé virové vakciné
pouze jeden, kmen RA27/3, ktery vyvinuli Stanley
Plotkin a Leonard Hayflick ve Wistar Institute ve Phi-
ladelphii. K izolaci viru vyuzil Plotkin potraceny plod
od Zen infikovanych zardénkami. Nazev RA27/3 od-
kazuje na Rubella Abortus, 27. plod, 3. organ k odbéru
(ledviny). Vakcina se podava v kombinaci s vakcinou
proti spalni¢kdm a ptfusnicim. V Ceskoslovensku bylo
zahdjeno oc¢kovani v8ech déti proti zardénkdm v roce
1982 nejprve u 12letych divek a v roce 1986 pak u véech
dvouletych déti (viz tab. 1.1).

1.13 Ockovani proti virové
hepatitidé typu B

Virus hepatitidy B objevil v roce 1965 dr. Baruch Blum-
berg, ktery za sviij objev ziskal Nobelovu cenu. Pivodné
se virus nazyval ,,australsky antigen®, diky pojmenovani
podle vzorku krve australského domorodce, ktery re-
agoval s protilatkou v séru amerického pacienta s he-

mofilii. V roce 1969, ¢tyti roky poté, co byl virus obje-
ven, spolupracoval dr. Baruch Blumberg (1925-2011)
s mikrobiologem Irvingem Millmanem (1923-2012)
na vyvoji prvni vakciny proti hepatitidé B s pouzitim
tepelné upravené formy viru. Inaktivovana vakcina zis-
kana z plazmy byla schvélena pro komer¢ni pouziti od
roku 1981 do roku 1990. Tento inaktivovany typ vakciny
vyuzival k vyrobé krev od dércti pacientt infikovanych
virem hepatitidy typu B (HBsAg pozitivni pacienti). Vi-
rové Castice ziskané z infikované krve se inaktivovaly
formaldehydem a tepelnou pasterizaci. V roce 1986 byla
vyvinuta druha generace vakcin vyuzivajicich metody
genetického inZenyrstvi, tzv. rekombinantni vakcina. Na
zakladé genetické informace kodujici povrchovy antigen
viru (HBs antigen) byl v nepatogennim produk¢énim sys-
tému kvasinek uméle vytvoren vakcinalni antigen. Tyto
vakeiny jiz neobsahuji lidské krevni produkty. Vakciny
druhé generace proti virové hepatitidé typu B se po-
uzivaji dodnes. V Ceské republice bylo zahdjené plosné
oc¢kovéni déti proti virové hepatitidé B v roce 2001, od
roku 2010 jako soucast hexavakciny (viz tab. 1.1). V roce
2001 bylo soucasné zahdjeno na pfechodnou dobu do
roku 2012 také doockovani 12letych déti.

1.14 Ockovani proti
pneumokokovym
onemocnénim

Pavodce pneumokokovych onemocnéni, Streptococcus
pneumoniae, objevili Sternberg a Pasteur v roce 1881.
Prvni rozséhlé studie s celobunéénou pneumokokovou
vakcinou probéhly v roce 1911. Nicméné teprve v roce
1946 byly zavedeny polysacharidové vakciny obsahujici
polysacharidy pouze vybranych pneumokokii v podobé
tetravalentni a hexavalentni vakciny. Nasledné docha-
zelo k postupnému zvy$ovani valentnosti vakciny na
14valentni v roce 1977, ktera chrani proti 14 rtiznym
kmentim Streptococcus pneumoniae, zptisobujicim za-
vazné pneumonie. V roce 1983 byla roz$ifena ochrana
proti 23 kmentim pneumokoku. Vzhledem k tomu, Ze
polysacharidové vakciny nebyly imunogenni pro malé
déti, byl od 80. let 20. stoleti zahdjen vyvoj konjugova-
nych vakcin. Prvni konjugovana vakcina pro détskou
populaci byla 7valentni a byla uvedena v USA v roce
2000. Nasledovalo postupné zvy$ovani valentnosti kon-
jugovanych vakcin na 10valentni (v roce 2009), 13va-
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lentni (v roce 2010), 15valentni (v roce 2022) a 20va-
lentni (v roce 2023). V Ceské republice se ockovani proti
pneumokokim stalo sou¢asti ndrodniho imuniza¢niho
programu v roce 2010, kdy byla zahdjena thrada ocko-
vani pro déti, pozdéji pro dalsi vybrané skupiny osob.

1.15 Ockovani proti
Haemophilus influenzae b

V roce 1985 byla licencovana prvni vakcina proti ne-
mocem zptisobenym Haemophilus influenzae typu b
(Hib), poté co David Smith zaloZil spole¢nost na jeji
vyrobu. Jednalo se o nekonjugovanou polysacharido-
vou vakcinu. Uéinnost této vakciny byla velice zavisl4 na
véku, vakcina byla prakticky neti¢inna u malych déti ve
véku do 5 let, v¢etné déti do 18 mésicti véku, tedy v ob-
dobi nejvyssiho rizika zavazného pribéhu onemocnéni.
Proto byla vakcina v roce 1988 stazena z trhu. Z dtivodu
vy$si u¢innosti byly vyvinuty konjugované Hib vakeiny,
které pouzivaly diftericky toxoid jako nosny protein.
Tato vakcina byla registrovana v USA poprvé v roce
1987. V Ceskoslovensku bylo zahajeno ockovani déti
v roce 2001, jako soucast kombinované vakciny proti
zaskrtu, tetanu a ¢ernému kasli (viz tab. 1.1). V soucasné
dobé¢ existuji tfi typy konjugované vakciny, které vyuzi-
vaji rizné nosné proteiny pro proces konjugace: inakti-
vovany tetanospasmin (také nazyvany tetanovy toxoid),
mutantni diftericky protein a meningokokovy protein
vnéj$i membrany meningokoku skupiny B.

1.16 Ockovani proti planym
nestovicim

Vakcina¢ni kmen viru planych nestovic byl ptivodné zis-
kan od ttiletého japonského chlapce, jehoZ ptijmeni bylo
OKka, s jinak nekomplikovanymi planymi nestovicemi.
Virus byl izolovan v primarnich lidskych embryonal-
nich plicnich fibroblastech (HELF) a sériové pasdzovan
ve vice buné¢nych liniich a ty byly sonikovany, aby se
uvolnil volny virus. Ziv4 atenuovana vakcina proti pla-
nym nestovicim byla vyvinuta v Japonsku v roce 1974.
Vakcina byla poprvé poddna 70 zdravym détem a bylo
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zji§téno, Ze je imunogenni a ochranna, bez vyznam-
nych vedlejsich u¢inki. Bezpe¢nost tohoto oslabeného
vakcina¢ntho kmene byla prokdzana u 39 déti s chro-
nickym onemocnénim. Pro $iroké vyuziti byla v roce
1988 kromé Japonska licencovana také v Korejia v roce
1995 ve Spojenych statech americkych. Nésledné studie
v Japonsku ukazaly, Ze pouZiti vakciny u déti s leukemii
a jinymi malignitami bylo bezpe¢né, pokud byla che-
moterapie ukoncena jeden tyden pfed o¢kovanim a ob-
novena jeden tyden po ockovani. Studie ve Spojenych
statech ukdzaly, Ze u déti s nddorovym onemocnénim
a transplantaci ledvin byla vakcina bezpe¢na, i kdyz k za-
jisténi optimdlni ochrany pted planymi nestovicemi byly
potieba dvé davky. Od roku 2005 je dostupna také jako
kombinovanda MMRYV vakcina nebo monovakcina.

1.17 0ckovani proti infekci
lidskym papilomavirem

V roce 1995 vedla Anne Szarewski tym, ktery zjiStoval
moznou souvislost mezi lidskym papilomavirem (HPV)
a karcinomem délozniho ¢ipku, a vyzkumnici zacinali
pracovat na vyvoji vakciny proti HPV infekci. V roce
2006 byla prvni takovd vakcina schvalena a toto oc¢ko-
vani se stava kliCcovym opatfenim pro snizeni vyskytu
karcinomu délozniho ¢ipku v populaci. Prvni HPV vak-
ciny chrénila zejména proti HPV typt 16 a 18, ale také
HPV 6 a 11 (vakcina Gardasil). V roce 2007 byla schva-
lena dalsi bivalentni vakcina, proti HPV 16 a 18 (vakcina
Cervarix). V roce 2014 doslo k rozifeni ¢ty pavodnich
antigenti HPV ve vakciné na devét typt (HPV 6, 11, 16,
18, 31, 33, 45, 52 a 58). Vakciny obsahuji viru podobné
¢astice obsahujici proteiny z vnéjsi vrstvy vybranych
typt virti. V Ceské republice byla thrada o¢kovéni, jako
soucdst narodniho imuniza¢nfho schématu, zahdjena
nejprve pro 13leté divky od 1. dubna 2012 a pro 13leté
chlapce v roce 2018 (viz tab. 1.1).
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1.18 Ockovani proti rotavirovym
gastroenteritidam

Rotaviry jsou hlavni pfi¢inou tézkych préijjmovych one-
mocnéni u kojenct a malych déti po celém svété. Vyvoj
vakcin proti nim pfinesl zdsadni pokrok v prevenci dét-
ské imrtnosti, zejména v rozvojovych zemich. Rotavirus
byl poprvé objeven v roce 1973 Ruth Bishopovou a je-
jimi kolegy v Australii pfi zkoumdni vzorkt déti s téz-
kym prijmem. O nékolik let pozdéji bylo potvrzeno,
Ze rotaviry jsou hlavni pfi¢inou tézkych gastroenteritid
u déti po celém svété.

V roce 1998 byla na trh uvedena prvni vakcina
proti rotavirium, nejéastéjsi pri¢iné tézkého prujmo-
vého onemocnéni u malych déti. Tuto vakcinu s nazvem
Rotashield vyvinula spole¢nost Wyeth a byla zaloZena
na oslabeném Zivém virovém kmeni rhesus rotavirus.
Brzy po zavedeni v roce 1999 vsak byla stazena kvuli
zaznamenani vy$siho rizika intususcepce u kojencii po
oc¢kovani. Znovu byla vakcinace proti rotavirim zave-
dena aZ v roce 2006 s ptichodem 2. generace vakcin.
Od roku 2006 jsou k dispozici dvé zivé vakciny, Rotarix
a RotaTeq, obé s peroralni aplikaci. Vakcinu Rotarix
vyvinula spole¢nost GlaxoSmithKline a obsahuje je-
den oslabeny lidsky kmen rotaviru, rotavirus RIX4414
(monovalentni vakcina) pomnoZeny na Vero burkach.
Vakcinu RotaTeq vyvinula firma Merck & Co. a vak-
cina obsahuje pét rtiznych kment rotaviru (pentava-
lentni vakcina), huménni-bovinni rotavirové reassor-
tanty (zivé) G1, G2, G3, G4 a P1A vyrobené ve Vero
bunkach. Celosvétové je dnes dostupnych nékolik typi
vakcin. Vzhledem k dilezitosti vakcinace proti rotavi-
rtim se objevily i dalsi vakciny, které nejsou dostupné
v Evropé¢, ale zejména v Indii. Jedna se o vakciny Rotavac
(monovalentni vakcina) s lidskym kmenem G9P, ktera
byla vyvinuta v Indii v roce 2014 a je dostupna za nizsi
cenu. Dalsi indickd vakcina Rotasiil (pentavalentni vak-
cina), s lidskym kmenem G1-G4 a G9, byla schvalena
WHO v roce 2017 pro pouziti v mnoha zemich. Svétova
zdravotnickd organizace doporucuje, aby ockovani proti
rotavirovym gastroenteritidam bylo souésti narodniho
oc¢kovaciho programu kazdé zemé.

1.19 Ockovani proti invazivnim
meningokokovym
onemocnénim

Vyvoj meningokokovych vakcin méd dlouhou historii.
0d 70. let 20. stoleti jsou dostupné polysacharidové vak-
ciny (proti séroskupindm A, C, Y, W): stdle mohou byt
pouzivany k ockovani cestovateld a rizikovych jedinci,
av8ak navozena imunita je kratkodobd, nelze je pouZit
u déti mladsich dvou let a nenavozuji booster efekt.
Konjugované vakciny tato omezeni nemaji a srovnani
kvality vychdzi jednozna¢né ve prospéch konjugovanych
vakein. Proteinova vakcina byla v osmdesatych letech
prvnim typem vakciny vyrobenym proti meningokoku
skupiny B: méla specificky t¢inek pouze na uréity epi-
demicky klon (napt. norska vakcina, kubanska vakcina).
S rozvojem metod celogenomového sekvenovani a re-
verzni vakcinologie vznikly nové vakciny se specifickymi
antigeny proti MenB. Prvni vakcina proti séroskupiné B
byla schvélena v roce 2014. Vyzkum se v soucasnosti
zabyvd vyvojem Sirokospektré vakciny, ktera by byla
univerzalné u¢innd na vSechny meningokoky. V roce
2023 byla schvélena prvni pentavalentni vakcina proti
séroskupindm A, B, C, Y, W (vakcina Penbraya). V Ceské
republice se o¢kovani proti meningokokovym onemoc-
néni stalo soucasti narodniho imuniza¢niho programu
vroce 2020, kdy byla zahéjena tthrada o¢kovani pro malé
déti a adolescenty (viz tab. 1.1).

1.20 Ockovani proti klistové
encefalitidé

Klistova encefalitida byla jako onemocnéni poprvé po-
psand v roce 1934. Virus byl poprvé izolovan v roce 1937
Zilberem a spolupracovniky v Sovétském svazu. Prvni
vakeina proti klistové encefalitidé byla vyrobena v roce
1937 pomoci inaktivovaného viru ptipraveného z infi-
kovaného mysiho mozku a byla podéna sovétskym voja-
ktim. Vakcina byla pomérné reaktogenni a zptisobovala
postvakcina¢ni reakce. Nésledné vakciny byly vyrobeny
z viru péstovaného v kufecich embryondlnich bun-
kach a inaktivovaného formalinem. Prvni vakcina zis-
kand z tkarové kultury byla vyvinuta na pocatku 70. let
20. stoleti a byla komercializovana jako spoluprace mezi
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Virologickym institutem ve Vidni a Immuno AG Vienna.
V roce 1971 byl zahdjen spole¢ny projekt vyvoje inakti-
vované vakciny, kterd by mohla byt komer¢né vyrabéna
ve velkych mnozstvich, iniciovany profesorem Chris-
tianem Kunzem z Virologického tstavu ve Vidni v Ra-
kousku ve spolupraci s Microbiological Research Esta-
blishment v Porton Down, Spojené kralovstvi. Vakcina
FSME-IMMUN byla ptipravena s pouZitim rakouského
izolatu viru klistat (kmen Neudoérfl), ktery byl biologicky
klonovan ve specifickych bezpatogenovych (SPF) kufe-
cich embryonalnich burikach. Druha vakcina, podobna
FSME-IMMUN, byla licencovana v Némecku v roce 1991
(Encepur, Chiron Behring) a nésledné byla predstavena
v fadé dal$ich evropskych zemi. Tato vakcina byla zalo-
Zena na kmeni viru K 23 a byla svym vyrobnim postupem
velmi podobna ptvodni vakciné. Virus byl péstovan na
primarnich kutecich embryondlnich burikach, inaktivo-
vanych formaldehydem. Soucasné vakciny pouzivané ve
stfedni Evropé jsou vyrobeny z viru pochazejiciho z klistat
a sériové pasdzovaného v my$im mozku a poté v kufe-
cich embryich. Nésledné je virus inaktivovan formalinem
a purifikovan centrifugaci v hustotnim gradientu sacha-
rézy. Prvni vakcina byla schvilena v Rakousku v roce
1980. V Ceské republice se ockovani proti klistové en-
cefalitidé stalo poprvé soucdsti narodniho imuniza¢niho
schématu 1. 1. 2022, kdy byla zahdjena thrada ze zdravot-
niho pojisténi pro osoby starsi 50 let véku (viz tab. 1.1).

1.21 Ockovani proti
onemocnéni covid-19

Dne 11. biezna 2020 generalni feditel WHO deklaroval
onemocnéni novym typem koronaviru SARS-CoV-2 za
pandemii. U¢inné vakciny byly vytvoteny a distribuo-
vany s nebyvalou rychlosti. Historicky nejkratsi inter-
val od objeveni nového ptivodce do ptipravy a znalosti
vhodného antigenu po ptipravy vakeiny trval pouhych
66 dnt. Nékteré vakciny vyuzily novéjsi technologie vy-
roby s vyuzitim genové mRNA technologie. V prosinci
2020, pouhy jeden rok poté, co byl zjistén prvni ptipad,
byly podany prvni davky vakciny proti covidu-19. Pan-
demie byla oficidlné prohlasena za ukonéenou 5. kvétna
2023. Do 30. dubna 2023 bylo celosvétové podano cel-
kem vice nez 13,3 miliardy d4vek vakciny. V Ceské re-
publice se o¢kovani proti covidu-19 stalo soudasti na-
rodniho imunizaéniho programu v prosinci 2020.
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1.22 Ockovani proti virové
hepatitidé A

Prvni vakeiny proti virové hepatitidé typu A byly vy-
vinuty v 80. letech 20. stoleti. Jako prvni byla v roce
1992 schvalena vakcina Havrix (produkovana firmou
GlaxoSmithKline) k pouZiti v USA. Jednd se o inaktivo-
vanou vakcinu, obsahujici usmrceny virus ptipraveny na
lidskych diploidnich burnkach (MRC-5) a adsorbovany
na hydratovaném hydroxidu hlinitém. Tato vakcina byla
ptvodné urcena pro dospélé, ale pozdéji byla schvalena
také pro déti. Jako dalsi o¢kovaci latka byla v roce 1996
schvalena vakcina Vaqta (od spole¢nosti Merck). Tato
vakeina je také inaktivovana a stejné jako Havrix je velmi
ucinnd a bezpe¢na pro pouziti u déti. V roce 1994 byla
v Evropé schvélena dal$i vakcina, Avaxim, od spole¢-
nost Sanofi Pasteur. Jednd se o inaktivovanou vakcinu
obsahujici usmrceny kmen GBM, ktery je kultivovan na
MRC-5 lidskych diploidnich burikach a adsorbovan na
hydratovany hydroxid hlinity. V roce 2000 byla schvélena
pro pouziti u déti v Evropské unii kombinovana vakcina
Twinrix (vyrobce GlaxoSmithKline), kterd chrani proti
hepatitidé A a hepatitidé B. Jedna se o inaktivovanou
vakcinu, obsahujici antigeny obou virti hepatitidy A i B
a je schvalena pro déti od jednoho roku véku.

1.23 0ckovani proti Zluté zimnici

Prvni vakcina proti Zluté zimnici byla vyvinuta Jeanem
Laigretem (1893-1966) v roce 1932. Virus byl poprvé
izolovan v roce 1927 z krve ghanského pacienta jmé-
nem Asibi (kmen Asibi). Riizné inaktivované vakciny
byly vyvinuty ve dvacatych letech minulého stoleti, ale
byly netispésné. Max Theiler, pracujici v Rockefellerové
institutu v New Yorku, vyvinul prvni aspé$nou vakcinu
proti Zluté zimnici sériovym pasazovanim kmene Asibi
v embryonovanych slepicich vejcich v roce 1936. V roce
1937 byl dokonéen vyvoj dnes pouzivané vakciny od-
vozené od oslabeného kmene viru zluté zimnice 17D
(M Theiler, H. Smith a E. Haagen). Vakcina vytvari
celoZivotn{ imunitu a je uréena osobam pohybujicim se
v rizikovych oblastech.
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1.24 0Ockovani proti dengue

Horecka dengue je virové onemocnéni pfenasené ko-
mary, které muize zptsobit vazné komplikace, véetné
hemoragické horecky dengue a Soku. Je endemické
v mnoha tropickych a subtropickych oblastech svéta.
Vyvoj vakein proti dengue, zejména pro déti, predstavuje
zasadni pokrok v prevenci tohoto onemocnéni. Vyzkum
vakein proti horeéce dengue zacal jiz v 60. letech 20. sto-
leti. Nicméné vyvoj t¢inné vakciny byl velice obtizny,
protoZe virus dengue md ¢tyfi rtizné sérotypy (DEN-1,
DEN-2, DEN-3, DEN-4) a vakcina musi poskytnout
ochranu proti véem témto sérotyptim. Prvni schvile-
nou vakcinou v roce 2015 byla Ziva atenuovana vakcina
Dengyvaxia od spole¢nosti Sanofi Pasteur. Jedna se o re-
kombinantn{ tetravalentn{ vakcinu obsahujici oslabené
formy vSech Ctyt sérotypii viru dengue ptipravenych na
Vero bunkéch rekombinantni DNA technologii. Byla
puvodné doporucena pro déti ve véku 9-16 let v ob-
lastech, kde je vysoky vyskyt horecky dengue a kde se
virus prenasi komary. Pozdéji byla vékova indikace roz-
$ifena na 6 az 45 let véku. Po uvedeni na trh bylo zjis-
téno, ze vakcina miize zvysit riziko tézsich infekei u déti,
které jesté nemély predchozi infekci dengue. Toto vedlo
k omezenému doporudeni, Ze vakcinu lze podéavat pouze
tém détem, které jiz byly infikovany v minulosti. Vyvoj
vakein proti nemoci dengue pokracoval a v roce 2021
byly zahéjeny posledni faze klinického predregistra¢niho
hodnoceni vakciny od firmy Takeda. Tato tetravalentni
vakcina Qdenga, obsahujici vSechny ¢tyti sérotypy viru,
se hodnotila jak u déti, tak u dospélych. Vakcina byla
schvalena v Evropé v roce 2023 pro pouziti u osob ve
véku Ctyf a vice let. Vakcina muze byt aplikovéna také
détem, které v minulosti neprodélaly nemoc dengue,
coZ je v porovnani s vakcinou Dengvaxia velkd vyhoda.

1.25 Ockovani proti malarii

Vzhledem k zdvaznosti, zdravotnim a ekonomickym
dopadtim maldrie je na vyvoj vakcin proti maldrii kla-
den velky dtiraz. Prvni experimentdlni studie probihaly
na opicich, hlodavcich, ale i lidech. Nicméné i ptesto,
ze vyvoj a vyzkum vakcin proti malarii probihaji od
60. let minulého stoleti, tedy vice nez 60 let, velké aspé-
chy nezaznamenaly. Proto za zlomové je povazovano
schvaleni historicky prvni vakciny proti maldrii, ktera

byla schvalena WHO 6. 10. 2021. Jedn4 se o adjuvantni
RTSA, S/AS01 vakcinu, zasahujici do preerytrocytarni
faze vyvoje parazita. Vakcina s ndzvem Mosquirix byla
schvalena na zakladé klinického hodnoceni, které pro-
bihalo jiz od roku 2015. Pilotni program oc¢kovani af-
rickych déti byl zahdjen s vyuzitim kandidatni vakciny
v roce 2019 a zahrnoval 800 tisic déti v Keni, Ghané
a Malawi. WHO nyni doporucuje pouzivani této vakciny
k o¢kovani déti ve vysoce endemickych oblastech mala-
rie s rizikem pfenosu zejména Plasmodium falciparum,
tedy v oblastech subsaharské Afriky. Vakcina Mosquirix
je schvalend pro déti ve véku 6 tydnt az 17 mésict véku.

1.26 Historie ockovaciho kalendare
a narodni imunizacni program

Prevence vyskytu infek¢nich onemocnéni mé na nagem
uzemi dlouholetou tradici. Prvni zdokumentované do-
poruceni k o¢kovani na ¢eském tzemi pochdazi z roku
1802, kdy byl vydan dekret ¢eské dvorské kancelare k o¢-
kovani proti variole. V témze roce bylo také zavedeno
povinné oc¢kovani pro vojaky. V roce 1803 bylo ¢eskym
zemskym guberniem vydano natizeni o provadéni vak-
cinace. Pfi prilezitosti zahajeného ockovani byla vy-
déna pamétni mince o¢kovaci komise proti ne$tovicim
v Praze (obr. 1.4). Tato mince byla objednana nejvys$im
¢eskym purkrabim hrabétem Janem Rudolfem Chot-
kem (1748-1824) na podporu ockovéani proti nestovi-
cim. Vyobrazeni na minci ukazuje na pozitivni pfistup
a velkd ocekavani od vakcinace. Na lici mince je podle
dobového popisu zobrazena matka kle¢ici na pravém
koleni, s ditétem sedicim na jeji levé noze, kterd s pocity
vdéénosti viréi prozietelnosti hledi na zatici oko (symbol
Bozi) a ukazuje na odhalené pazi ditéte naockovanou
nestovicku. Nadoba ozdobena ¢eskym Ivem a naplnéna
kvétinami jakoZto symbolem zdravi poukazuje na nej-
dulezitéjsi vysledek tohoto opatteni. Népis ,,Dékujeme ti
(Boze) za toto dobrodini“ pak vyjadfuje matéiny pocity.

Dulezitost a nezbytnost o¢kovani byla pfipomindna
rodi¢am déti pii rtiznych prilezitostech. Naptiklad ve
sdéleni zdravotniho oddéleni ¢eského zemského guber-
nia v Praze z roku 1804, které dostavali matky a otcové
pti ki'tu svého ditéte: ,,Budoucné Zddné, ani té nejmensi
vymluvy miti nebudete..., a kdyby to dité potomné ne-
Stastnou obéti vaseho zameskdni byti mélo, tedy pone-
sete pted Bohem, pted vasim Pinem zemé a pred vasimi
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Tab. 1.2 Ockovaci kalendar pro déti platny od 1. 1. 2024 (zdroj https://vakcinace.eu/ockovani-v-cr-odb)

Termin, vék ditéte Povinna hrazena ockovani Doporucena hrazena ockovani
Nemoc Ockovaci latka Nemoc Ockovaci latka
od 4. dne do 6. tydne tuberkuldza BCG vaccine SSI - -
(pouze u rizikovych déti s indikaci)
od zapocatého z&Skrt, tetanus, Cerny kasel, détska hexavakcina: - -
9. tydne (2 mésice) obrna, virovd hepatitida B, onemocnéni Infanrix Hexa, Hexacima
vyvoland Haemophilus influenzae typu b 1. dévka*
2.-3. mésic - - IMO B Bexsero — 1. ddvka**
IPO Prevenar 20, Vaxneuvance,
Prevenar 13—1. ddvka ***
4 mésice zaskrt, tetanus, Cerny kasel, détska hexavakcina: Infanrix Hexa, - -
obrna, virova hepatitida B, onemocnéni Hexacima 2. dévka *
vyvoland Haemophilus influenzae typu b
4.-6. mésic - - IMO B Bexsero — 2. davka**
IPO Prevenar 20, Vaxneuvance,
Prevenar 13—2. ddvka *
11.-13. mésic za3krt, tetanus, Cerny kasel, détskd Hexavakcina: Infanrix Hexa, - -
obrna, virovd hepatitida B, onemocnéni Hexacima 3. davka *
vyvoland Haemophilus influenzae typu b
12.-15. mésic - - IMOB Bexsero — 3. ddvka
IMOA,CWY Nimenrix, Menquadfi —
1. ddvka****
IPO Prevenar 20, Vaxneuvance,
Prevenar 13-3. davka ***
13.-18. mésic spalnicky, zardénky, piiusnice M-M-RVAXPRO 1. dévka - -
od dovrieni 5. do spalnicky, zardénky, piiusnice M-M-RVAXPRO 2. dévka - -
dovr3eni 6. roku zaskrt, tetanus, cerny kasel Tdap vakcina: Infanrix, Boostrix
véku ditéte (preockovani)
od dovrseni 10. do zaskrt, tetanus, Cerny kasel, Tdap-IPV vakcina: Boostrix polio, - -
dovr3eni 11. roku détskd obrna Adacel Polio (pfeockovani)
od dovrieni 11. do - - onemocnéni lidskym Gardasil 9, Cervarix
dovr3eni 15. roku papilomavirem
od dovrseni 14. do - - IMOB Trumenba, Bexsero
dovrseni 16. roku (celkem 2 ddvky) x
véku IMO A,CW,Y Nimenrix, Menveo,
Menquadfi 1 davka xx

* U nedonosenych déti se ockovani provede tfemi ddvkami ockovaci latky podanymi v intervalech nejméné jednoho mésice mezi ddvkami a Ctvrtou
davkou podanou nejméné 6 mésicli po podani tieti davky (tedy schéma 3 + 1).

** Proti invazivnim meningokokovym infekcim zpdsobenym meningokokem skupiny B, je-li ockovani zahdjeno do dovreni dvandctého mésice véku.
*** U nedono3enych déti se ockovani provede tfemi ddvkami ockovaci latky podanymi v intervalech nejméné jednoho mésice mezi ddvkami a ctvrtou
davkou podanou nejméné 6 mésicli po podani tieti davky (tedy schéma 3 + 1).

**%% Proti invazivnim meningokokovym infekcim skupiny A, C, W, Y, je-li ockovani provedeno jednou dévkou od dovreni prvniho do dovr3eni druhého
roku véku.

X Proti invazivnim meningokokovym infekcim zpdsobenym meningokokem skupiny B, je-li ockovéni provedeno jednou ddvkou od dovrseni ctrnéctého
do dovreni patnactého roku véku. Ockovéni je hrazeno, pokud bylo v tomto véku zahdjeno.

ot Proti invazivnim meningokokovym infekcim skupiny A, C, W, Y, je-li ockovani provedeno jednou davkou od dovreni ¢trndctého do dovrieni pat-
nactého roku véku.

IMO — invazivni meningokokové onemocnéni

IPO — invazivni pneumokokové onemocnéni

Upraveno podle vyhl. ¢. 537/2006 Sb., o ockovéni proti infekénim nemocem, ve znéni pozdéjsich piedpist, a podle zdkona ¢. 48/1997 Sb., o vefejném
zdravotnim pojisténi, ve znéni pozdéjSich predpist.
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Historie ockovani déti a ockovaciho kalendare

spoluméstany vinu piivodce smrti vaseho ditéte. Hnéteni
vaseho viastniho svédomi bude vds skrz celé vase Zivobyti
prondsledovati a straslivé vytejkdni: jd jsem mé dité sdm
o Zivot pripravil, jesté na smrtelné posteli vds souziti.

Snahou bylo motivovat Iékate k $ifeni osvéty a pro-
vadéni prevence o¢kovanim viemi cestami, véetné fi-
nan¢niho zvyhodnéni ockujicich lékait (dne$ni systém
bonusit zdravotnich pojistoven). Jiz v roce 1812 ceské
zemské gubernium vydalo nejvy$$i natizeni stran roz-
$ffeni o¢kovani ochrannych nestovic: ,,...ctyfi z téch (lé-
kati1), ktefi se mohou vykdzat svédectvim, Ze veliky pocet
déti ockovali, budou v kazdém roce obdarovdni obnosem
200, 150 a 100 zlatych.“ Soucasti boje s pravymi nesto-
vicemi byla také povinnost hlasit vyskyt tohoto vysoce
infek¢niho smrtelného onemocnéni, se zavedenim po-
kut pti nesplnéni: ,,Kazdd hlava familie, mezi jejiz pfi-
ndleZicimi nékdo na nestovice se rozstiiné, a kazdy lékat
aneb ranhojic, ktery k nékomu na nestovice stonajicimu
povoldn bude, jest pod tézkou pokutou zavdzdn to ihned
direkci policie toho mista aneb okrstku, a kde Zddné di-
rekce policie nejni, magistrdtu ozndmiti.

Cisaisky dokument, ktery byl vydan v roce 1821
rakouskym cisafem a ¢eskym kralem Frantiskem I.,
definoval povinnost o¢kovani na ¢eském tzemi. Byl to
prvni pravni prostiedek, jenz nafizoval plo§né ockovat
¢esky lid proti pravym nestovicim. Samotny zdkon o po-
vinném ockovani proti pravym nestovicim se objevuje
v Ceskoslovenské republice (CSR) dne 15. 7. 1919 pod
Cislem 412 a trva az do roku 1980 (zékon ¢. 412/1919 Sb.,,
o povinném oc¢kovani proti nestovicim), kdy je nasled-
kem eradikace viru plo$né ockovani ukonceno. Zakon
obsahoval tyto ¢ésti: ustanoveni v§eobecnd; oc¢kovani
a preoc¢kovani (revakcinace) déti; nutné o¢kovani, hrozi-
-li epidemie; o¢kovani osob vydanych zvy$enému ne-
bezpeci ndkazy nestovi¢ni; ustanoveni spole¢na; utedni
kompetence; ustanoveni trestni; naklady a od$kodnéni
a ustanoveni zavére¢na. V zakoné byly také uvedeny
¢asové a vékové intervaly, kdy se o¢kovani realizovala.
Zakon tak uvadeél: ,Ockovdni proti nestovicim jest po-
vinno ditko v kalenddinim roce, ve kterém dovrsi prvni
rok Zivota. Prvnim a druhym pteockovinim jest povinno
ditko v kalenddtnich letech, kdy dovrsi 7. a 14. rok Zivota.
Rodice, nebo jejich zdstupci, porucnici, jakoz i vsichni,
jimz je svétena péce o déti (spravcové skol, ucitelé, maji-
telé pensiondtil, spravci tistavii atd.), jsou odpovédni za
splnéni této povinnosti.“ Uvedenim vékovych intervalt
ockovani byl poloZen zéklad tzv. o¢kovaciho kalendare.
Ockovaci kalendar byl sestaven v souladu s prvnim prav-
nim dokumentem uvadéjicim dal$i povinna o¢kovani
déti, kterym byla vyhlagka & 390/1952 U. 1, o o¢kovani

proti pfenosnym nemocem (§ 4 Oc¢kovani proti tuber-
kulose, § 5 Oc¢kovani proti zaskrtu, § 6 Oc¢kovani proti
davivému kagli, § 7 O¢kovani proti nestovicim). Tato
vyhlaska byla a¢innd od 1. 1. 1953.

Ockovaci kalendar obsahuje ptehled infekénich
onemocnéni, proti kterym se oc¢kuje, a soucasné vék,
kdy se proti dané infekci ockuje. Ockovaci kalendar
zahrnuje jak oc¢kovani povinna, tak ockovani pouze
doporucend. Ockovaci kalendar byl historicky, v uzsim
slova smyslu, voimadn jako pfehled pouze hrazenych o¢-
kovani (tab. 1.2), ale kompletni oc¢kovaci kalendat ob-
sahuje nejenom plné hrazend oc¢kovani, ale i odborné
doporucend oc¢kovani z ditvodu vyssiho rizika nemoci
nebo pfinosu o¢kovani v konkrétnim vékovém obdobi
ditéte. Konkrétni o¢kovani a terminy pro o¢kovani vy-
chazi jednak z vyhlasky o ockovéni proti infek¢nim ne-
mocem (vyhlaska ¢. 537/2006 Sb.), jednak ze zdkona
o vefejném zdravotnim pojisténi (zakon ¢. 48/1997 Sb.
v § 30), z doporuceni odbornych lékatskych spole¢nosti,
dominantné Ceské vakcinologické spole¢nosti Ceské 1¢-
katské spole¢nosti Jana Evangelisty Purkyné (CLS JEP),
a z metodickych postupti zdravotnich pojistoven k vy-
kazovéni ockovani.

Nérodni imuniza¢ni program predstavuje ndstroj
vetejného zdravotnictvi na ovlivnéni vyskytu infek¢nich
a dalsich onemocnéni s pozitivnim dopadem na zdravi
jednotlivce i celé populace. Hlavnim cilem ndrodniho
imuniza¢niho programu je zavedenim uhrady vybra-
nych oc¢kovacich latek a o¢kovanim minimalizovat zdra-
votni a ekonomické dopady nemoci, predchazet imrtim

Tab. 1.3 Prehled rozsifovani narodniho imunizacniho programu (NIP)

Rok zavedeni do NIP 0Ockovani proti nemoci zafazené do NIP
1919 pravé nestovice

1946 zdskrt

1947 tuberkuldza

1952 tetanus

1958 cerny kasel

1960 détska pienosnd obrna

1969 spalnicky

1982 zardénky

1987 pfiusnice

2001 virovd hepatitida typu B

2001 onemocnéni Haemaphilus influenzae typu b
2010 pneumokokova onemocnéni

2012 onemocnéni lidskym papilomavirem

2020 invazivni meningokokova onemocnéni
2021 covid-19
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Obr. 1.4 Medaile ockovaci komise — Antonin Guillemard, 1803

a zlep$ovat kvalitu Zivota o¢kovanych jedinct. Ndrodni
imunizaéni program slouZi k fizeni imunizace na trovni
statu a pokryva fadu funkci od vytvareni strategie pre-
vence zaloZené na diikazech po financovani a potizovani
vakein, Fizeni a logistiku o¢kovani, véetné poskytovani
sluzeb vakcinace a sbér, jakoz i analyzy a pouziti Gdajii
o o¢kovani. Jednotliva ockovani, ktera jsou soucasti na-
rodniho imuniza¢niho programu, jsou oc¢kovani plné
hrazend a pro o¢kované jedince zdarma. Mezi o¢kovani,
ktera jsou soucasti programu, patfi ockovani déti proti
celkem 14 nemocem, z toho proti 9 nemocem je oc¢ko-
vani povinné a ostatni jsou dobrovolnd, podle rozhod-
nuti rodic¢u ¢i zdkonnych zastupct ditéte (tab. 1.3).

Souhrn pro klinickou praxi

— Prvni pokusy s ockovanim jsou staré vice nez 2000 let a pochézi
z oblasti dnesni Ciny a Indie, nicméné fadné zdokumentované
pocétky ockovani jsou spojeny s rokem 1796 a ockovanim proti
pravym nestovicim. K ockovani bylo vyuZito podobnosti viru krav-
skych a lidskych pravych nestovic.

— Slovo vakcinace/vakcina pochdzi z latinského vacca — krava.

— Historicky nejvétsi rozvoj ockovani a vyvoje ockovacich ldtek nastal
aZ po druhé svétové vélce.

— Nejvice vakcin a moznosti ockovani bylo historicky objeveno are-
alizovano pro potieby ochrany malych déti.

— Vroce 2020 byl schvalen dosud nejmodernéjsi technologicky pfi-
stup v ockovani v podobé mRNA vakcin. Prvni schvalenou mRNA
vakcinou byla vakcina proti covidu-19.
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— Vsoucasnosti jsou schvaleny celosvétové ockovaci ltky proti vice
nez 35 nemocem. Stale viak proti vétsiné infekci neni vakcina
k dispozici.

— Historie ockovaciho kalendare pro déti zacind rokem 1919.

— Ockovaci kalenddF uvédi, v jakém véku a v jakych intervalech se
ockovani déti provadi. Narodni imunizacni program predstavuje
piehled ockovani (povinnd i doporucend), kterd jsou z rozhod-
nuti vlady hrazena ze zdravotniho pojisténi a jsou pro ockované
zdarma.
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2 Imunologicke vakcinologicke

minimum

Milos Jeseiidk, Zuzana Rennerovd, Ingrid Urbancikovd

2.1 Imunita a imunitny systém -
zakladné definicie

Imunita je schopnost organizmu udrziavat rovnovahu
vnutorného prostredia za akychkolvek podmienok, pri-
¢om jej nositelom je imunitny systém. Imunitny systém sa
sklada z buniek, tkaniv (napr. Peyerove plaky) a orgdnov
(primarne, centrélne - tymus a kostnd drer, sekundérne
- lymfatické uzliny, slezina, Peyerove plaky), medzi kto-
rymi prebieha intenzivna komunikdcia. Netreba zabu-
dat ani na imunitny vyznam mikrobiomu v traviacom
trakte a inde v organizme. Zdsadnou tlohou imunity
je teda rozhodovanie sa o tom, akym smerom sa bude
uberat imunitnd reaktivita v danej konkrétnej situdcii,
pri¢om vysledna reakcia by mala byt v prospech daného
organizmu. Okrem samotnej obranyschopnosti voci
mikroorganizmom je tlohou imunity aj reagovanie na
$iroké spektrum podnetov z vonkajsieho aj vnutorného
prostredia, regulovat procesy autoimunity (ktoré st za
istych okolnosti fyziologické), chranit organizmus pred
vznikom nédorov, ale nemej vyznamne - determinovat
individualitu kazdého jedinca. Akokolvek, zakladnou
vlastnostou imunity stale ostava obrana vo¢i $irokému
spektru patogénnych mikroorganizmov, s ktorymi sa ne-
ustale stretdvame. Imunita, ako takd, je determinovand
geneticky, ale zasadne modifikovand faktormi z vaiitor-
ného ako aj vonkajsieho prostredia. Imunitny systém sa
v priebehu evoldcie dynamicky vyvijal, pri¢om isté pri-
mitivne formy obranyschopnosti mézeme néjst prakticky
v pripade vietkych foriem Zivota. AvSak az u ¢loveka do-
siahol vyvoj imunitného systému svoj vrchol.

V zésade rozoznavame imunitu vrodenii (nespe-
cifickit) a imunitu ziskanii (adaptivnu, specifickii)

(obr. 2.1). Uz tu v8ak treba podotknut, Zze ide skor
o akademické delenie, ako o redlny stav v organizme,
kedZe kazd4 reakcia imunitného systému pozostava
vidy z reakcii jedného aj druhého ramena imunity,
nehovoriac o mnozstve prepojeni a vzajomnych regu-
lacii medzi tymito ¢astami imunitného systému. Vro-
dend imunita je fylogeneticky starsia, reaguje zdkonom
vetko alebo ni¢ a predstavuje prvi obrannu liniu (spolu
s chemickymi a fyzikdlnymi bariérami - neporusena
koza, kyslé pH v Zalidku, mukocilidrny transport, ly-
zozym v slinach a i.). Az donedévna sa predpokladalo,
Ze tato ¢ast imunity nema pamit, ¢o sa v§ak neddvno
vyvratilo. Dnes je zrejmé, Ze aj vrodend ¢ast imunity si
vie istym sposobom ,,pamitat” a reagovat promptnejsie
pri opakovanom styku s danou alebo podobnou noxou.
Tato vlastnost, ktord sa tyka prednostne monocytov/
makrofdgov a NK buniek, je dana predovsetkym epige-
netickym a metabolickym preprogramovanim imunit-
nych buniek a dostala pomenovanie trénovand imunita.
Samotny fenomén trénovanej imunity dnes dokazatelne
predstavuje vyznamnu zlozku nadobudnutej imunitnej
ochrany ako po prekonani infekcie, tak aj po ockovani.

Nositelmi vrodenej imunity st bunky (granulocyty,
monocyty/makrofagy, dendritové bunky, mastocyty),
ako aj humordlne zlozky (systém komplementu, cyto-
kiny a i.). Specifickd imunita je vyvojovo mladsia, je
zlozitej$ie kontrolovand a obvykle potrebuje isty ¢as na
plnd funkénost. Jej zasadnou vlastnostou je budovanie
efektivnej dlhodobej pamiti umoznujtcej vysoko cie-
leny a $pecificky zdsah v zmysle obrany organizmu pri
opdtovnom kontakte s danym podnetom, ktory povodne
stdl na zaciatku vzniku pamaite. Tato ¢ast imunitného
systému je tvorend bunkami (T a B-lymfocyty) (obr. 2.2)
a protildtkami (imunoglobulinmi). Nemenej déleZitou
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Imunitny systém

v

Nespecificka imunita

fylogeneticky starsia
rychly néstup "vietko alebo ni¢"
Charakteristiky nespecifickd odpoved

limitovana diverzita

forma paméte = trénovand imunita

fyzikdlne a chemické bariéry

(epitel koZe a sliznic, hlien,
proteolytické enzymy, sekrecné

imunoglobuliny, defenziny)

v

Specificka imunita

fylogeneticky mladsia
pomalsi ndstup
Specifickd odpoved’
velkd diverzita

efektivna imunologickd pamét

lymfocyty (T- a B-lymfocyty)

imunoglobuliny

neutrofily a monocyty/makrofagy

Llozky NK-bunky

dendritové bunky

komplement a iné proteiny séra

chemokiny

Obr. 2.1 Zakladné rozdelenie a vlastnosti neSpecifickej a Specifickej imunity.

vlastnostou $pecifickej adaptivnej imunity je budovanie
aktivnej imunitnej tolerancie (je poskodend napr. pri
alergidch ¢i autoimunite).

2.2 Nespecificka imunita

Nespecificka (prirodzena, vrodend) imunita predsta-
vuje prvii liniu v obrane proti patogénom a inym nebez-
pec¢nym signalom. Ide o ne$pecifické obranné mechani-
zmy, ktoré su charakteristické rychlou odpovedou podla
pravidla ,,véetko alebo nic¢* Pri opakovanom kontaktne
s tym istym podnetom dochadza stéle k rovnakej imunit-
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nej odpovedi, nevyvija sa §pecifickd imunologickd pamét.
Zakladnymi zlozkami ne$pecifickej imunity st fyzikdlne
a chemické bariéry, bunky (neutrofily, makrofagy, mas-
tocyty, dendritové bunky, NK-bunky - prirodzené zabi-
jace), krvné proteiny (komplementovy systém, ale aj iné
medidtory zapalu) a cytokiny (reguluji imunitni odpo-
ved). Bunky prirodzenej imunity sidlia jednak v tkanivach
(makrofagy, dendritové bunky), ako aj v krvnej a lymfa-
tickej cirkulacii (fagocytujice bunky, monocyty), odkial
sa v pripade potreby rychlo prestvaji na miesto infekcie.

K hlavnému kontaktu patogénov s organizmom do-
chddza na slizniciach gastrointestinalnej a respira¢nej
stistavy, ako aj na kozi. Epitel tychto systémov predsta-
vuje dolezita fyzikdlnu bariéru pred vstupom mikroor-
ganizmov. Epitelidlne bunky zdroven produkujt rézne
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Vyvoj buniek imunitného systému

lymfoidny prekurzor

L 5 NK-bunky

— B-lymfocyty
—> plazmatické bunky
= pamatové B-lymfocyty

e T-lymfocyty
—> pomocné (T,,)
—> cytotoxickeé (T)
—

regulacné (T,,,)

Obr. 2.2 Bunky imunitného systému a ich vyvoj

antimikrobne litky (defenziny, katelicidiny), ktoré tak-
isto zabranuju vstupu patogénov. Ak vsak dojde k prie-
niku mikrébov cez epitel, rychlo dochadza k aktivacii
prirodzenej imunitnej odpovede. Rozpoznanie mikro-
organizmov a aktivacia imunity sa uskuto¢iiuje cez li-
mitovanu skupinu tzv. vzorkovych receptorov. Tieto
receptory, nazyvané tiez receptory patogénnosti (PRR,
pattern recognition receptor), rozoznavaju molekuldrne
vzory patogénnosti mikroorganizmov (PAMP, patho-
gen associated molecular pattern). PAMP su vicsinou
komplexné molekuldrne $truktdry, ktoré sa na fudskych
bunkach nevyskytuju a st podobné pre uréita skupinu
patogénov (napr. gramnegativne baktérie), ¢asto nevy-
hnutné na ich prezitie. Medzi PAMP moéZeme v $irSom
slova zmysle zaradit aj napr. vakcinalne antigény, ktoré
pri o¢kovani vedu v tvodnej aktivacii vrodenej imunity
so zapalovou odpovedou, na ktoru nadvizuje aktivicia
$pecifickej imunity. PRR st schopné rozoznat aj mo-
lekuly, ktoré vznikaju v dosledku poskodenia buniek.
Hovorime tiez o molekuldrnych vzoroch asociovanych
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s nebezpecenstvom (DAMP, danger associated molecular
pattern), predstavuju ich intraceluldrne zlozky buniek
uvolnujuce sa pri lyze buniek. Medzi DAMP patria aj
napr. adjuvantné systémy vakcin, ktoré slizia na zefektiv-
nenie imunitnej odpovede po o¢kovani. Najdolezitejsou
skupinou PRR st receptory skupiny Toll (TLR, Toll like
receptors), ktoré su exprimované tak na bunkovom po-
vrchu, ako aj na intracelularnych membrénach, ¢o im
umoziuje rozpoznavat Siroké mnozstvo ligandov. Bak-
tériové lipopolysacharidy napriklad rozoznavaju TLR-2
a -4. PRR sa nachddzaju aj v cytoplazme buniek (napr.
NOD-like receptory, RIG-like receptory), kde sa zt¢ast-
fuju na rozoznavani virusov a vlastnych poskodenych
buniek. K expresii PRR dochddza aj mimo buniek ne-
$pecifickej imunity - napr. lymfocyty, ale aj endotelové
bunky a fibroblasty exprimuju niektoré TLR.

Po rozpoznani patogénu PRR buniek nachadzajicich
sa v mieste vstupu patogénu do organizmu sa spusti celd
séria obrannych reakcii za G¢elom eliminacie mikro-
organizmu. Dochddza k produkcii réznych cytokinov,
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