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CIEL

Tému svojej diplomovém prace ,, Hrozi pandemie mexické chripky? “ som
si vybrala pre jej aktudlnost’ a v sucasnosti uz jej rozvinuty priebeh.

Cielom prace bolo celkovo priblizit sucasni pandemickll situaciu
v krajinich EU, EFTA i ostatnych krajinach sveta. Jednak z hladiska
charakteristiky virusu chripky A (HINT1) a jeho Sirenia vo svete, jednak
z hladiska moznosti ako aktivne zasahovat pri diagnostike novych pripadov,
terapii uz nakazenych jednotlivcov, a v neposlednom rade z hl'adiska prevencie

a postupov pri vyvijani a¢innej profylaxie.



UvoD

Podla  zachovanych  zaznamov  suzovali  pandémie  chripky
v nepravidelnych intervaloch l'udstvo uz od nepamati.

Stcasné obdobie vsak nezodpoveda dlhodobej predchadzajicej skiisenosti
o zésadnej prevalencii jediného subtypu virusu chripky A v intervale medzi
pandémiami. V roku 1977 sa po 20 rokoch opét’ objavil v populdcii subtyp virusu
chripky A (HIN1), od r. 1956 driftovo nezmeneny, a rychle sa rozsiril po celom
svete, pri paralelnom vyskyte subtypu H3N2. Od tej doby vznikaji kazdorocne
menSie epidémie s prevalentnym vyskytom jedného z oboch subtypov virusov
chripky A alebo virusov chripky B, pri sporadickom vyskyte ostatnych dvoch
druhov virusu chripky.

Prvou pandémiou 21. storoc¢ia sa stala pandémia chripky HIN1, znamej
tiez pod menom pandémia prasacej chripky. Virus chripky A (HIN1), ktory bol
laboratorne identifikovany v aprili 2009 u aktuédlne chorych, je uplne novy podtyp
virusu, ktory predtym nebol detekovany ani ucloveka, ani u prasiat.
Je kombinaciou prasacieho, vta¢ieho a l'udského virusu chripky.

Pomenovanie sucasnej pandémie — ,prasacia chripka® je odvodené
od respiraéného ochorenia prasiat, spdsobeného virusom chripky typu A. Klasicky
virus prasacej chripky bol po prvykrat u prasiat izolovany v roku 1930. U zvierat
sposobuje chorobnost’, avSak nizku umrtnost. Prenos na cloveka je velmi
zriedkavy a pripady z minulosti boli vzdy spojené s uzkym kontaktom s chorym
resp. nakazenym zvieratom. U niektorych chorych z Mexika sa takyto kontakt da
vystopovat, ale vicSina ho neudava a chori z inych lokalit nemaju tiez
v anamnéze ziadny styk s prasatom. Z toho odbornici dedukuju, ze ide o virus,

ktory je prenosny z ¢loveka na ¢loveka. Dostal privlastok ,,novy*.



1. VIRUS CHRIPKY

1.1 Charakteristika

Virusy chripky st RNA virusy a radia sa do ¢el'ade Orthomyxoviridae. Ich
Castice (viriony) su pleomorfné, sférické alebo vlaknité, o vel'kosti priemerne
80-120 nm. Virusova RNA je obsiahnutd v proteinovom obale (tzv. kapside),
ktory ma helikoidalnu symetriu. RNA je prezentovana jedinym vldknom, ktoré
pozostava z 7-8 separatnych segmentov, ma negativnu polaritu a je asociované
s RNA-transkriptdzou. Cely komplex tvori nukleokapsidu, na povrchu obalenu
lipidovou membréanou a glykoproteinovymi vybezkami. Charakteristické
povrchové glykoproteiny su antigén H (hemaglutinin, tvoreny dvoma
glykoproteinmi HA1 a HA2, umoziiuje vdzbu virusu na receptory napadnutej
bunky) aantigén N (neuraminidaza, je zodpovednd za uvolnenie viridnov
z povrchu do intracelularneho priestoru hostitel'skej bunky). St vel'mi premenlivé
a podmienuju rozliSovanie antigénnych subtypov a variant. Protein nukleokapsidy
(NP) a membranové proteiny (M1 aM2) st druhovo Specifické a relativne
nemenné. Su spolo¢né vSetkym subtypom a variantdm prislusného druhu.

Rozlisujeme 2 rody virusov chripky: typ A atyp B reprezentuji 2 druhy
rodu Influenzavirus. Typ C je povazovany za zvlastny rod, nakol’ko ma len
7 segmentov a liSi sa aj niektorymi biologickymi a morfologickymi vlastnost'ami
(napr. mé stabilné povrchové antigény). Podl'a povahy NP, M1 a M2 je mozné

navzajom rozliSovat’ virusy typu A, B a C.
1.2 Replikacia virusu

Adsorbcia virusu je sprostredkovana vdzbou hemaglutininu na receptory
vnimavych buniek. Nasleduje endocytéza virionu. Nizke pH (5,0) v endozome
sposobi konformacni zmenu HA2 ajeho interakciu so stenou endozdému.
Dochadza k fuzii virusového obalu s membranou endozému a uvolnenie
nukleokapsidy do cytoplazmy, ktora migruje do jadra. NP je rozlozeny

bunkovymi proteazami.



Jednotlivé zlozky RNA polymerdzy vo vzajomnej spolupraci zabezpecuju
prepis genému do komplementarnych RNA dvojitého druhu: polyadenylované —
sluzia ako iRNA, a nepolyadenylované — sii matricou pre novotvorené virusové
gendmy. Jednotlivé segmenty virusovej RNA st prepisované a prekladané
do prislusnych polypeptidov. Hemaglutinin vznika ako jedina molekula, ktora
je dodatocne Stiepena na HA1 a HA2.

Novovznikajice proteiny nukleokapsidy putuju do jadra a pripajaji
sa k novotvorenym genémom. Hotové nukleokapsidy opustaja jadro, pucanim
na povrch bunky ziskavaju lipoproteinovy obal a opustaji bunku vo forme
viridnov.

Segmentovany gendm a separatna translacia jeho casti ulahcuji
reasortaciu segmentov  RNA rdéznych kmenov zhodného druhu, ak sucasne
infikuj rovnaku hostitel'ski bunku. Tato skuto¢nost’ vyznamne prispieva
k znacnej premenlivosti virusov chripky, pozorovanej v experimentalnych

1 prirodzenych podmienkach.

1.3  Premenlivost’ virusov chripky

Prirodzenymi hostiteI'mi virusov chripky A s okrem Tl'udi oSipana, kon,
domaéce 1 divo Zijlice vtactvo a niektori morski cicavci (velryby, tulene). VSetky
virusy chripky A maji podobné vnutorné antigény NP a M, liSia sa v§ak navzajom
povahou povrchovych glykoproteinov.

Dosial’ bolo identifikovanych 16 réznych typov hemaglutininov (u l'udi 4:
HI1, H2, H3 a HS) a 9 r6znych typov neuraminidazy (u I'udi 2: N1, N2).

U l'udskych virusov chripky A je vroznych intervaloch zaznamenavana
zasadna zmena povahy povrchovych antigénov kmenov cirkulujucich v populacii.
Tzv. antigénny Zlom, skok (shift) je oznacenie pre zmeny tykajice sa bud’ len
hemaglutininu, alebo i neuraminidazy. Uskutociiuje sa genetickou rekombinéciou
medzi ZivociSnymi a 'udskymi virusmi, a tak ndhle vznika prakticky novy subtyp
virusu, ktory rychle prevladdne. Infekcia tymto subtypom virusu ma spravidla
pandemicky charakter, postihuje vSetky vekové skupiny, a je sprevadzana

vyraznym vzostupom mortality obyvatel'stva. Pdvod a pri¢iny antigénnych



zlomov, ku ktorym dochadza len u virusov chripky typu A, nie st este uspokojivo
vysvetlené. Zrejme ide o ddsledok rekombinacie zvieracich a l'udskych virusov
chripky typu A. Opakovane bol pozorovany vznik reasortant i medzidruhovy
prenos v prirode. Pokial’ vSak ide o zvieracie virusy, ¢lovek je vnimavy len
k virusom chripky prasiat. Usudzuje sa, Ze niektoré prihodné reasortanty,
vzniknuté pri prenose vtacich chripkovych virusov na prasata, sa mozu adaptovat’
na Cloveka abyt zdrojom novych, pandemickych subtypov virusov chripky.
Nemozno v§ak vylucit’ ani moznost’ uplatnenia mnohopocetnych mutacii.

Mutacie sa u virusov chripky vyskytuju s vysokou frekvenciou. Kazdy
subtyp predstavuje heterogénnu zmes geneticky pribuznych virusov réznych
vlastnosti.

K drobnym zmendm povrchovych antigénov dochédza takmer kazdorocne
— ide o tzv. antigénny posun (drift). Bodové mutacie vznikaju selek¢nym tlakom
imunity populdcie a su pri¢inou sezénnej epidémie chripky. Driftové zmeny
virusov chripky plynule pokracujii a umoziuju reinfekciu osob, ktoré uz nakazu
danym subtypom chripky prekonali.

Influenza virus typu A sposobuje hromadné a zdvazné ochorenia ¢loveka,
mnohych cicavcov a vtakov. Maji rozhodujici vyznam z hl'adiska
epidemiologického i klinického.

Influenza virus typu B vyvolavaji po€as zimného obdobia sporadicky ¢i
epidemicky zavazné ochorenia len u I'udi a len obc¢as dochadza k driftovym
zmenam.

Influenza virus typu C postihuje ¢loveka a prasatd nezavisle na sezone,

priebeh ochorenia je mierny a pripomina tzv. ochorenie z prechladnutia.
1.4  Citlivost’ k vplyvom prostredia

Virusy chripky su deStruované éterom a inymi tukovymi rozpustadlami,
najstabilnejsie st pri pH 7,0-8,0. Citlivé st na kyslé pH a UV ziarenie. Inaktivuju

sa teplom, hoci dobre odolavaju ucinkom izbovych teplot v sekrétoch ¢i

zaschnutych kvapockach hlienu. V prachu prezivaju az 14 dni.
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1.5 Imunoldgia

Specifické protilatky proti hemaglutininu blokuju vdzbu viriénu
na vnimavu bunku, maju neutralizacny ucinok. Ich pritomnost’ v sekrétoch ti¢inne
brani reinfekcii. NeSpecificky sa vSak uplatiuji i mukoproteiny sliznicného
hlienu, st nastrojom prirodzenej obrany proti infekcii. Neutralizacny uc¢inok
protilatok proti neuraminidaze je maly. Inhibuju adsorbciu, blokuji uvolfiovanie
viriénov z buniek a obmedzuji vylucovanie virusu.

V obrane proti infekcii hra vyznamnua ulohu Specifickd, bunkami
sprostredkovand imunita. Na zvieracom modeli bolo dokazané, ze adoptivny
transfer imunitnych T-lymfocytov vedie k rychlejSej a mohutnejSej produkcii
interferonu gama, obmedzeniu replikdcie virusu a urychlenej likvidacii infekcie.
Pri konec¢nej eliminécii nakazy su kI'icové Specifické cytotoxické lymfocyty.

Chripka nepriaznivo posobi na zlozky imunitného systému — v rannej faze
infekcie st pluicne makrofagy permisivne k replikacii chripkovych virusov
aich infekcia vedie k znizeniu fagocytarnej kapacity, zhorSenej chemotaxii
a insuficientnej spolupraci s T-lymfocytmi. Nepriaznivy vplyv sa prejavi aj
na funkcénej kapacite polymorfonukledrnych lymfocytov. Takto navodeny stav
imunosupresiec méa za nasledok zvySenu vnimavost k pridruzenej infekcii

stafylokokmi, streptokokmi a hemofilmi.

1.6 Patogenéza

Infekcia virusmi chripky sa uskutociiuje kvapockovym prenosom
(dychanim, kaslanim, rozpravanim). Primarne sa virus pomnozi v sliznici
dychacich ciest. Neuraminiddza znizuje viskozitu ochranného slizni¢ného hlienu,
¢im ulahcuje viribonom pristup k receptorom vnimavych buniek. Rozvija sa
zapalovy infiltrat, edém, deStrukcia sliznice. Obstrukcia dychacich ciest
a atelektaza r6zneho rozsahu v plicnom parenchyme su désledkom hromadenia
bunkového detritu.

NajcastejSie komplikacie chripky st sposobené sekundarnou bakteridlnou

infekciou poskodenych sliznic, zniZenou funkénou kapacitou makrofagov
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a polymofkonuklearnych lymfocytov. NajrozSirenejSie zdroje superinfekcie
su stafylokoky, pneumokoky a hemofily. Velmi véazne dosledky moéze mat
chripka u os6b imunologicky oslabenych (chronicky chori, stari jedinci, deti,

tehotné Zeny) a kardio-pulmonalne dekompenzovanych.

1.7 Klinicky obraz

Chripka sa casto chdpe ako infekéné ochorenie dychacich ciest,
v skuto¢nosti vSak ide o systémové ochorenie. Dychaci trakt je najcastejSou
vstupnou branou virusovej infekcie. Po inkubac¢nej dobe 2-3 dni, vzniknu nahle
z plného zdravia (v priebehu 3-6 hodin) celkové priznaky: horacka 38-40°C,
zimnica, intenzivna bolest’ hlavy s bolestivym pohybom o¢nych bulbov
(ev. aj retrobulbarnou bolest'ou), artralgie, myalgie (chrbat, dolné koncatiny),
potenie, nechutenstvo, celkova unava a vyCerpanost. Nadcha nebyva, skor pocit
upchatého nosu. Postupne sa pocas 1-2 dni objavi asponn 1 zrespira¢nych
priznakov: bolest” hrdla, suchy drazdivy kasel’ (ev. s palivou bolestou za sternom),
neskor vykasliavanie hlienovitého sputa. Auskultaény nélez je vac¢Sinou v norme,
mozu vsak byt pritomné aj piskoty, vrzoty ¢i chropky.

Typicka ,,facies” chripky zahfiia: Cerven v tvari, silne prekrvené sliznice,
spojivky, nazofarynx — ako nésledok dilatovanych kapilér.

Vyskytnit' sa mozu aj gastrointestinalne priznaky (CastejSie u deti):
nauzea, bolesti brucha, vodnata hnacka bez primesi krvi.

Riziko komplikécii je vysSie u osdb starSich 65 rokov s chronickym
ochorenim dychacich ciest a srdca; u oséb s dekompenzovanym diabetom,
znizenymi renalnymi a hepatdlnymi funkciami, neutropéniou, malignitami;
u tehotnych zien a kojencov s vrodenymi vyvojovymi vadami.

Ide o nasledovné komplikécie:

1) primarne (vyvolané samotnym virusom chripky):
o chripkova intersticidlna bronchopneumonia (menej ako 1%)
o kardidlne (myokarditida, perikarditida)

> svalové (myozitida, rhabdomyolyza s myoglobintriou a rendlnym zlyhanim)
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o CNS (encefalopatia, Guillain-Barrého polyradikuloneuritida, u deti febrilné

kf¢e a Reyov syndrém)

2) sekundarne (vyvolané bakteridlnou supreinfekciou)

Chripka poskodzuje riasinkovy epitel dolnych dychacich ciest, ¢im
ulah¢uje prienik mikroorganizmov (Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae, Staphylococcus aureus).

° pneumonia (az pri 10% infekcii) — rozvija sa obvykle az po ustupe
celkovych priznakov chripky, znovu dochadza k vzostupu teploty
a zhorSeniu kasl'a s mohutnou hnisavou expektoraciou

° sinusitida, otitis media, bronchiolitida, dehydratacia

o akutna exacerbacia chronickych ochoreni (chronické srdcové zlyhanie,

obstruk¢na bronchitida, astma bronchiale)

Uvedené priznaky sprevadzaju infekciu virusmi chripky typu A a B.
Virus chripky typu C vyvoldva lahké infekcie hornych dychacich ciest hlavne

u deti. U dospelych ma viacSinou asymptomaticky priebeh.
1.8 Diagnostika

Diagnoéza chripky vyzaduje aspon 1 celkovy a aspon 1 respiracny priznak.
Izolacia virusu je mozna z vyteru (vyplachu) nosohltanu inokulaciou materialu
do amniového vaku kuraciecho embrya. Rychla diagnostika sa prevadza
preukazom virusovych antigénov v bunkach odtlackov, sterov, alebo sedimentov
vyplachov nosohltanu imunofluorescenciou; alebo preukazom chripkovych
antigénov v sekrétoch technikou enzymovej imunoanalyzy.

Sérologicka diagnostika je zalozend na vzostupe hladiny Specifickych
protilatok v sérach z akltneho obdobia a rekonvalescentného obdobia,
prostrednictvom testu inhibicie hemaglutinacie (HIT) alebo komplementfixa¢nou
reakciou (KFR). Z dovodu kratkej inkubacie nie su v akutnej faze ochorenia

detekovatelné Specifické protilatky, ale stanovenie Specifickych protilatok IgM
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ma velky vyznam pre rychle rozoznanie chripkovej etiologie niektorych

komplikacii v neskorSich fazach ochorenia.

1.9 Liecbha

V nekomplikovanych pripadoch postacuje symptomatickd, podporna
terapia. Doraz sa kladie na izolaciu a pokoj na 16Zku (tieZ prevencia komplikéciti),
dostato¢ntl hydrataciu (ovocné §tavy s obsahom vitaminov, ev. aj parenteralna
vyziva podla potreby), suplementacia vitaminov a zinku. Rekonvalescencia

ma trvat’ aspon 14 dni.

Symptomaticka terapia zahfna pouZzitie:

e antihistaminik — zmierfiuju kychanie, pocit upchatého nosu a vodnatej sekrécie
z nosa; mierne sedativny ucinok ulahcuje spanok, naruseny symptémami
chripky

* dekongestiv — pri nazalnej aplikécii zmieriiuju obStrukciu nosovej priechodnosti
vd’aka svojmu alfa-agonistickému (vazokonstrikénému) ti¢inku; odporaca sa
pouzivat’ len kratkodobo, z dovodu rychleho oslabovania t¢inku opakovane
aplikovanych davok

* antipyretik a analgetik — u¢inné pri znizovani hortcky, pri bolestiach hlavy,

hrdla, kibov, svalov

Kauzalna terapia chripky spociva v pouziti virostatik. Dolezitd je najmi
u vysokorizikovych pacientov s hrozbou komplikacii a pri zdvaznom priebehu
chripky s nutnostou hospitalizacie. Mozné je aj ich pouzitie vo forme profylaxie,
¢1 ako doplnok vakcinacie.

V sucastnosti mame k dispozicii 2 skupiny antivirusovych liekov:
1) Imhibitory M2 kanila: Amantadin (Viregyt ®-K, Symmetrel®), preparat
inhibujtci replikaciu virusu chripky typu A. Zamedzuje uvolneniu nukleokapsidy
do cytoplazmy. Pri preventivnom podani chrani pred vznikom infekcie, pri podani
po nastupe klinickych priznakov zmierfiuje priebeh infekcie a obmedzuje

vylu¢ovanie virusu. Jeho aplikdcia vSak modze byt asociovand s miernymi
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neuropsychickymi priznakmi (nespavost, nesustredenost, tras, bolesti hlavy,
no¢né mory, delirium). Pri ich uZivani bol pozorovany vysoky stupeii rezistencie.
Dévkovanie amantadinu u dospelych a deti starSich 12 rokov pri terapii infekcie
sposobenej virusom chripky A je 100 mg kapsula 2 x denne v rozmedzi 5 dni.
U pacientov nad 65 rokov moze byt denna davka 100 mg, no u deti sa redukuje
podl'a veku a hmotnosti. Pri profylaktickom uzivani ( 100 mg kapsula 1 x denne,
po najmenej 10 dni) sa ako efektivne preukazalo podanie len skupine
neockovanych osob, u ockovanych nebol efekt preukdzany. Kontraindikaciami
pre podanie amantadinu s hlavne gravidita, laktacia, epilepsia, srdcové zlyhanie,
zaludoc¢né vredy.

Rimantadin (Flumadine®) pri rovnakom antivirusovom ucinku nema

neziaduce ucinky pozorované u amantadinu.

2) Inhibitory neuraminidazy: oseltamivir, zanamivir
Brania uvol'fiovaniu virusu z hostitel'skych buniek a jeho §ireniu. U¢inné su proti
virusom chripky A aj B, a zaroven proti kmeniom virusu chripky rezistentnych
k amantadinu. Maju relativne nizky stupen rezistencie a dobra toleranciu, preto
maju v kauzalnej terapii prednost’ pred amantadinom. Vyznamne skracuju priebeh
ochorenia, redukuju zavaznost symptémov, znizuju riziko chripkovych
komplikéacii (myokarditida), znizuje sa potreba podavania antibiotik, pocet
hospitalizacii aj mortalita. Liecba vSak musi zacat do 2 dni od prvych
symptomov, pretoze v tomto obdobi je najintenzivnejSia replikécia virusu. Potom
postupne klesé a po tyzdni sa uz neda virus chripky detekovat’. Pri ich uzivani bol
zaznamenany len vzacny vyskyt neziaducich ucinkov. Ich nevyhodou je cena.
Relenza ® (zanamivir) — vyraba sa v inhalacnej forme, pdsobi lokalne
v dychacich cestach, systémova biologickd dostupnost’ je len 2%. Bola schvélena
pre dospelych a deti starSie 5 rokov. Preferovand je u gravidnych Zien, pretoze ma
mensiu systémovu absorpciu. U pacientov s chronickymi plicnymi ochoreniami
mdze indukovat’ bronchospazmus a zhorSenie plicnych funkcii.
Terapeuticky sa poddva 2 x denne po 2 inhalaciach (2 x 5 mg) pocas doby 5 dni,
profylakticky 1 x denne 2 inhalé4cie (2 x 5 mg) a to pocas 10-28 dni.
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Tamiflu ® (oseltamivir) — dostupny v perordlnej forme (kapsuly,
suspenzia), pdosobi systémovo. Nalatno mdze vyvolavat nauzeu a zvracanie.
Schvéleny bol u dospelych a deti starSich ako 1 rok. In vitro je ucinny aj proti
HS5NT1 virusu vtacej chripky.

Terapeuticky sa podava 75 mg 2 x denne pocas 5 dni, profylakticky 75 mg
1 x denne pocas 10-28 dni (ako postexpozi¢nd profylaxia pri vyskyte chripky
u ¢lenov jednej domacnosti, alebo ndhodnych kontkaktov) alebo pocas maximalne
6 tyzdilov v ramci sezonnej, resp. pandemickej profylaxie (az dokonca pandémie,
resp. az do ucinku vakciny proti pandemickému kmeiu chripky).

Bola vsak aktualizovana informacia pre predpisujucich lekarov, a to formou
varovania pred moznym vznikom neuropsychiatrickych vedlajSich Uc¢inkov
inhibitorov neuraminidézy. Zatial’ nie je jasné, ¢i ide o medikamentéznu indukciu
tychto priznakov, alebo o prejavy komplikovaného priebehu chripky (¢i
kombinacia oboch). Tieto zavazné priznaky boli pozorované hlavne u japonskych
deti, predpokladé sa preto genetickd i rasova predispozicia, ale aj moznost’ vplyvu
ucinkov salicylatovych preparatov.

Pausalne nasadzovanie antivirotik v profylaxii a terapii sezénnej chripky
zvysuje riziko rychleho vzniku rezistencie (a ovela efetivnejSia je kazdorocna
vakcindcia), hoci v ur€itych indikdciach méze mat vyznam aj pri sezonnej
chripke. Celkovo by vSak pouzitie antivirotik malo byt’ limitované, a indikované

len v $pecifickych pripadoch.

1. 10 Aktivna imunizacia

Ockovanie predstavuje najvyraznejsi pokrok v prevencii chripky
a je zakladom modernej ochrany pred fiou.

Monitoracia antigénnych zmien cirkulujicich virusov je organizovana
Svetovou zdravotnickou organizaciou (WHO), ktord spolupracuje s mnozstvom
narodnych chripkovych centrdl. WHO odporuaca tzv. trivalentné vakciny. Musia
obsahovat’ rozhodujtice antigény 2 typov chripkovych virusov A (HIN1, H3N2)
a 1 typu B, ktoré reprezentuju chripkové virusy o ktorych sa predpoklada, ze buda

cirkulovat’ po¢as nastavajliicej zimy. O tom, ktoré kmene pre nastavajiicu sezonu
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budu vo vakcine pouzité, rozhoduji experti Globalneho programu surveillance

chripky, ktory koordinuje WHO. Do tohto programu je zapojenych 114 narodnych

referencnych centier pre chripku v 85 krajinach a 4 referencné centra WHO.

Pre Ucinnost protivirusovej vakciny je nevyhnutnd pritomnost’
povrchovych antigénov aktualnych kmenov cirkulujucich v populacii. K priprave
vakcin sa pouzivaju kmene dobre adaptované na kuracie zéarodky, ktorym st
rekombinaciou vnesené do gendmu segmenty RNA kddujuce povrchové
glykoproteiny aktualnej driftovej varianty. Tym sa zaisti dobry ochranny efekt
1 vysokd vytaznost' vakciny. Vakcinacia v ziadnom pripadne nemodze spdsobit
chripku, a brani najmé Sireniu infekcie do dolnych dychacich ciest. Jej ucinnost’
zavisi tiez na veku astave imunitnej odpovede u ockovaného jedinca, ale aj
na stupni podobnosti medzi virusmi obsiahnutymi vo vakcine a virusmi
cirkulujacimi pocas chripkovej sezony.

V stcasnosti st dostupné dva druhy inaktivovanych vakcin proti chripke:

* subjednotkova vakcina (Influvac ®) obsahuje vylu¢ne hemaglutininy
a neuraminiddzy prisluSnych typov chripkovych virusov.

e Stiepena vakcina (split, Fluvarix®, Vaxigrip®) — rozstiepené a frakcionované
virusové¢ Castice su zbavené lipidového obalu, ktory bol zodpovedny za vyssiu
incidenciu lokélnych aj celkovych neziaducich ucinkov pri celovirionove;j
vakcine.

Imunogénnost’ oboch typov vakcin je priblizne rovnaka. Kazda z tychto
ockovacich latok obsahuje v ampuli 0,5 ml po 15 pg antigénu z uréenych

3 druhov chripkovych virusov. ZloZenie je kazdorocne upravované.

Uspesnost’ uréovania vakcinalnych kmetiov je vysok4, a to vd’aka
zavedeniu systematického sposobu sledovania cirkulujucich virusov

a déslednému mapovaniu etioldgie ochoreni, ktoré prebiehaju pod klinickym

obrazom chripky. [zolované virusy chripky sa podrobne antigénne identifikuja

a porovnavaju sa s kmeiimi virusov chripky obsiahnutymi v o¢kovacej latke,

tzv. vakcindlnymi kmenimi. Protilatky chrénia proti ochoreniam, ktoré spdsobuju

virusy antigénne podobné virusom obsiahnutym vo vakcine. Ak sa v priebehu

epidémie potvrdia ochorenia vyvolané niektorymi pribuznymi variantami
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vakcinalnych kmenov, vytvorené protilatky zmiernia priebeh ochorenia, zabrania
postihnutiu dolnych dychacich ciest a tym aj d’alSim sekundarnym komplikéciam.

Ockovanie sa prevadza jednou intramuskuldrnou injekciou do deltového
svalu v predsezonnom obdobi a ma len minimum neziadtcich reakcii. Ockovanie
ma zasadny preventivny vyznam zvlast pre rizikové skupiny obyvatelov, ktoré
je vhodné stucasne ockovat’ i proti pneumokokom — vakcina Preumo 23.

Intramuskularne podanie vakciny bude v buducnosti pravdepodobne
nahradené intradermélnou aplikaciou. V kozi je koncentrované podstatne vysSie
percento antigén prezentujucich buniek APC (dendritické Langerhansove bunky),
ako vo svalovom tkanive. Prezentuju exogénny antigén a transportuji ho
do regiondlnych lymfatickych wuzlin, kde je ,,ponuknuty CD8+ a CD4+
pomocnym T lymfocytom. V praxi sa pouziva pre intradermalnu vakcinaciu
tzv. $pecificky mikroinjekény systém, pomocou ktorého sa trivalentnd vakcina
efektne vpravi do epidermis. Vakcina v ziadnom pripade nesmie byt podana
intravaskularne. Je mozné ju podat’ spolu s inymi vakcinami, ale kazda znich
musi byt aplikovana do inej koncatiny.

Ideélny ¢as na ockovanie je obdobie medzi zaciatkom oktobra a polovicou
novembra, vyberovo pred sezonou hroziacich chripok. Maximalne hladiny
protilatok je mozné stanovit’ medzi 4. a 6. tyzdilom od vakcindcie, nasledne ich
titer klesa. Sucasné pouzitie probiotik podstatne zvysuje postvakcina¢ni odpoved’.
Vakcinacia v tehotenstve sa povazuje za bezpecnu a odportica sa pocas sezénneho
vyskytu chripky pre vSetky tehotné zeny.

Séroprotekcia je dosiahnutd obvykle pocas 2-3 tyzdiov. Trvanie
postvakcina¢nej imunity ku kmetiom homolégnym alebo kmenom blizko
pribuznym tym, ktoré boli pouzit¢ vo vakcine, je rozdielne a pohybuje
sa v rozmedzi 6-12 mesiacov.

Ockovanie vedie u vSetkych vekovych skupin k vyraznému zniZeniu
ochorenia chripkou, jej Sirenia, a zniZeniu navstev lekara, potreby hospitalizécie,
umrtnosti rizikovych skupin pacientov, vyskytu zapalu stredného ucha u deti
a pracovnej neschopnosti u dospelych. Prednostne sa doporucuje star§im 'ud’om —
nad 65 rokov; osobdm s chronickymi ochoreniami dychacieho systému, srdca,

ciev, oblic¢iek, pecene, imunitného systému a metabolickymi ochoreniami,
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zdravotnikom (vystavenie vysSiemu riziku infekcie v zamestnani); osobam, ktoré

mozu  chripku  preniest na  vysoko rizikové  skupiny;  vojakom;
detom v kolektivnych zariadeniach (z japonskych S$tadii vieme, Ze v dobe
realizacie vakcinacnych programov povinného ockovania Skolopovinnych deti
proti chripke, vyznamne poklesla chorobnost’ i imrtnost’ star§ich os6b na zapal
pltc achripku; deti totiz hraji vyznamnu rolu v procese Sirenia chripkovych
virusov).

Kontraindikaciou ockovania je precitlivelost’ na liecivé latky, ktorukol'vek
pomocnu latku, vajce a kuraciu bielkovinu, mozné rezidua (formaldehyd,
thiomersal, gentamycin-sulfat, deoxycholat sodny). Odklad sa vyzaduje u 0sob
trpiacich hora¢natym ochorenim alebo akutnou infekciou.

Bezpe€nost' vakciny sa hodnoti v klinickych S$tudiach, prevadzanych
v ramci kazdoro¢ne aktualizovaného zlozenia vakciny. NajcastejSie neziaduce

ucinky su: bolest’ hlavy, potenie, myalgie, artralgie, Unava, hortcka; lokalne

opuch, zacervenanie, bolest’, ekchymoza, induracia v mieste vpichu.

Ockovanie v zdravej praceschopnej populacii znizuje poc€ty chorych az 5x

v porovnani s neo¢kovanymi osobami a efektivita imunizacie méze byt az 80%.

Registrované ockovacie latky proti chripke v CR

Nazov vakceiny (vyrobca)

Antigén, zloZenie

Aplika¢na schéma

1. | Begrivac (Novartis)

inaktivovana Stiepena subjednotkova vakcina
obsahuje Stiepeny virion; adjustacia do 0,5 ml;
pre osoby starSie 6 mesiacov

2. | Fluad (Novartis)

subjednotkova vakcina obsahuje povrchové
antigény, inaktivovana, obsahuje adjuvans
MF59C. adjustacia do 0,5 ml, pre osoby
star§ie 65 rokov

3. | Fluarix (GSK)

inaktivovana Stiepena vakcina obsahuje
Stiepeny virion; adjustacia do 0,5 ml; pre osoby
star§ie 6 mesiacov

Inflexal V (Berna Biotech)

subjednotkova virozomova vakcina

5. | Influvac (Solvay)

subjednotkova vakcina obsahuje povrchovy
antigén hemaglutinin; adjustacia do 0,5 ml;
pre osoby star§ie 6 mesiacov

6. | Optaflu (Novartis)

subjednotkova vakcina pripravena
na bunkovych kultarach

7. | Vaxigrip (Sanofi Pasteur)

inaktivovana Stiepena vakcina obsahuje
Stiepeny virion; adjustacia do 0,5 ml; pre osoby
starSie 6 mesiacov

dospeli a deti do 36 mesiacov
- 1 davka 0,5 ml;

kazdy rok je nutné ockovat’
sucasnymi kmenmi;
imunizécia proti chripke

u star§ich osob so zvySenym
rizikom pridruzenych
komplikacii (napr. chronické
ochorenia - DM, KVO, RO);
pre deti od 6 do 35 mesiacov
sa aplikuje 1 alebo 2 davky
vakciny 0,25 ml; 2 davky

sa davaju detom, ktoré
doposial’ neboli ockované
proti chripke; odstup medzi
davkami musi byt minimalne
4 tyzdne
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1.11 Epidemiologia

Chripka je celosvetovo sa vyskytujlice ochorenie, ktoré prakticky
kazdoro¢ne vyvoldva v zimnou obdobi epidémiu (sezénny vyskyt). Pre vznik
epidémie je klucovy antigénny drift. Charakteristickd je vysoka ndkazlivost,
explozivne $irenie infekcie a hromadny vyskyt horu¢natych ochoreni vo vSetkych
vekovych kategoriach, pricom najvyssi vyskyt ochoreni byva zistovany
u skoldkov a mladych dospelych. Maximum umrti byva medzi seniormi. Priblizne
2% vsetkych umrti je mozné dat’ do suvislosti s chripkou. Po prekonanom
ochoreni dochadza k vytvoreniu typovej 1 subtypovej Specifickej imunity.
Protilatky vSak nechrania pred novou variantou subtypu virusu.

Rezervoarom virusov chripky st divoko Zijuci vodni vtaci, prirodzenymi
hostite'mi su okrem cloveka i niektoré d’alSie cicavce a vtaci.

Najzavaznejsie byvaju pandémie ako dosledok antigénneho shiftu, spojené
s ndhlym vyskytom nového subytpu virusu chripky A. Novy subtyp vo velmi
kratkom ¢asovom intervale vytesni doposial’ vyskytujiice sa kmene a stane sa
celosvetovo dominantny. Sprevadza ho vysoky pocet chorych a vzostup

amrtnosti.
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2. EPIDEMIA A PANDEMIA

V dnesnej dobe sa pojmy pandémia a epidémia sklofiuji pomerne c¢asto
nielen v odbornych kruhoch, ale stavaju sa aj témou kazdodennej komunikacie.
Je to sposobené najmid tym, ze l'udia si postupne zaCinaji uvedomovat
zodpovednost’ za vlastny zdravotny stav a zdravotny stav svojich najblizSich
a vSetky dopady, ktoré so sebou pandémie a epidémie prinasaju, sa premietaju do
ich stkromnych aj profesijnych zivotov. KedZe tieto dva terminy si laicka
verejnost’, ale 1 profesionali z oblasti masmédii asto zamienaju, je na mieste ich

bliz8ie Specifikovat’.
2.1 Epidémia

Epidémia je neobvykle vysoky vyskyt infekéného ochorenia (ndkazy) osob
na obmedzenom Uzemi pocas definovaného casového tseku. Oznacuje sa tak
situacia, kedy je vyskyt urcitého ochorenia vyrazne vyssi nez obvykle oakavany
vyskyt tohto ochorenia v zavislosti na mieste a ¢ase. Termin "vyrazne prevysuje"
sa réznych S$tatoch sveta definuje rozne. Je totiz mozné sledovat’ rdzne
ukazovatele:

* Umrtnost’

* pocet novych ochoreni

* pocet pracovnych neschopnosti

* mnozstvo predanych liekov

Epidémie, najcastejSie akitnych respiracnych ochoreni (chripka a chripke
podobné ochorenia), sa vyskytuju pravidelne v relativne kratkych intervaloch
(1 — 2 krat ro¢ne) a spdsobuju vyznamné ekonomické straty. Ich pri¢inou su
najmd vydavky jednotlivcov a spolo¢nosti na lieky a hospitalizaciu chorych,
absencie zamestnancov v praci z dovodu praceneschopnosti alebo oSetrovania
Clena doméacnosti a ndasledné ochromenie cinnosti pracovisk, znemoZnenie

vyucovania v Skolach, naruSenie spoloc¢enskych aktivit a podobne.
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2.2 Pandémia

Na rozdiel od Casovo a miestne ohranicenej epidémie nema pandémia
Casové ohrani¢enie a je prakticky bez ohrani¢enia v mieste, pricom byva
postihnuté vel'’ké mnozstvo 'udi na rozsiahlom tizemi. Pocas pandémie dochadza
k vel'mi rychlemu rozsireniu ochoreni do vsetkych casti sveta, pricom ochorie
viac nez 25% celej populacie. Je spojend s vysokou chorobnost’ou, nadmernou
umrtnost’ou a vyraznym narusenim celého socidlneho a ekonomického systému.
K hlavnym znakom pandémii patria:
* cyklicky vyskyt — priemerne kazdych 10 az 50 rokov,
* nepredvidatelnost”
o v ¢ase — napriklad v pripade chripky nie vzdy vznikne v zime
° v imrtnosti
° vo vekovej distribucii
° v zavaznosti
* rychly nastup — rychly vzostup ochoreni v kratkom Case
* Sirenie prudkou rychlostou — globalizacia do Siestich mesiacov, €o je spdsobené
sucasnymi moznost'ami cestovania, narastom poc¢tu obyvatel’stva a zvySujucim
sa mnozstvom prileZitosti zhromazd'ovania I'udi,
* priebeh vo viacerych vinach — ochorenie sa moze znovu objavit’ v druhej a
niekedy aj v tretej vilne, pricom priebeh ochorenia byva v naslednych vinach

Casto tazsi, nez v prvej vine.

Vznik pandémie spdsobenej virusmi je podmieneny Styrmi faktormi:
* nahla zmena virusu,
* vysoka patogenita,
* absencia imunity vo¢i danému kmenu virusu,

* §irenie z ¢loveka na cloveka
Pandémia pre svoj vznik obvykle potrebuje uplne novy typ patogénu,

s ktorym sa organizmus eSte nestretol. Nepoznd ho a nema proti nemu vytvorené

ziadne protilatky. Jedine takto sa ochorenie moéZze rychlo Sirit naprie¢
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kontinentami. Podmienky vytvara aj neustale sa zvySujuci pocet I'udi a hustota
obyvatel'stva na zemeguli, Coraz viac I'udi vyuziva moznosti leteckej dopravy
a tak sa skracuje ¢as prekondvania velkych vzdialenosti . Zrychl'uje sa aj prenos

informdcii, co méze viest’ k rychlemu §ireniu paniky.

2.3 Pandemické fazy

Pandémie prebiehaju v Siestich fazach (stupiioch). Pandemické fazy
po prvy krat definovala Svetova zdravotnicka organizacia (WHO) v roku 1999.
St platné pre cely svet a poskytuji vSeobecny ramec pre pripravu narodnych
pandemickych planov. Definicie pandemickych obdobi a faz aktualizovala WHO
v roku 2005:
* medzipandemické obdobie (fazy 1 a 2)
* obdobie pandemickej pohotovosti (fazy 3-5)
* pandemické obdobie (faza 6)

Medzipandemické obdobie:

Féaza 1 — u l'udi nebol detekovany novy subtyp virusu chripky, subtyp virusu méze
byt pritomny u zvierat.
Féza 2 — u l'udi nebol detekovany novy subtyp virusu chripky, cirkulujtci subtyp

zvieracieho kmena predstavuje vel'ké riziko ochorenia l'udi.

Obdobie pandemickej pohotovosti:

Faza 3 — zistend infekcia u Cloveka novym subtypom virusu chripky, nie je
zaznamenany interhuménny prenos.

Féza 4 — maly pocet pripadov s limitovanym interhumannym prenosom, $irenie je
vysoko lokalizované, naznadujuc, Ze virus eSte nie je dobre adaptovany
na Cloveka.

Faza 5 — velky pocet pripadov s interhumadnnym prenosom, ktory je stale
lokalizovany; virus sa adaptuje na l'udi, velké riziko vzniku pandémie.

Cielom tohto obdobia je zabranit' (maximalne obmedzit’) Sireniu z existujiceho

zdroja.
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Pandemické obdobie:

Faza 6 — zvySené atrvalé Sirenie ochorenia v celej populacii. MoZzno v nej

vymedzit’ podrobnejSie Casové intervaly:

1. koniec prvej pandemickej viny (aktivita chripky pozvolna klesa v najskor
postihnutych oblastiach)

2. druh4 a d’alSie vlny pandémie (druhd vlna Casto prebieha v danej oblasti 3 az 9
mesiacov po predchadzajuce;j)

3. koniec pandémie (stupeni chripkovej aktivity sa vracia na sezénnu troven)

Cielom v pandemickom obdobi je redukovat morbiditu a mortalitu,
zabranit' socidlnemu rozvratu a ekonomickym stratim a o najskor pripravit

pandemicku vakcinu.

V roku 2009 WHO prepracovala pandemické fazy (stupne) a definovala
ich v dokumente Pandemic Influenza Preparedness and Response (2009)

nasledovne:

Fazy 1-3 — prevaZne zvieracie virusy, zriedkavy vyskyt virusu u l'udi:

Faza I — virus chripky cirkuluje medzi zvieratami (najmé vtadkmi), mdze sa z neho
teoreticky vyvinut' virus spoésobujici pandémiu, nebol zaznamenany prenos virusu
na Cloveka.

Faza 2 — zvieraci virus chripky cirkuluje medzi divymi a domécimi zvieratami,
bol zaznamenany prenos virusu na cloveka a preto je povazovany za potencialnu
pandemicku hrozbu.

Faza 3 — zvieraci virus alebo virus preneseny zo zvierata na cloveka vyvolal
sporadické pripady ochorenia u I'udi, ojedinely interhuménny prenos — objavuje sa
len v Specifickych pripadoch (napr. priamy kontakt nakazenej osoby

so zdravotnikom).
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Faza 4 — zaznamenany prenos z ¢loveka na ¢loveka:
Faza 4 — potvrdeny interhumanny prenos virusu, predpoklad zvySeného Sirenia

virusu v populécii, zvySené riziko vzniku pandémie.

Fazy 5-6 — samotna pandémia — zvysené Sirenie virusu u l'udi:

Faza 5 — interhuméanny prenos virusu minimalne v dvoch Statoch v rdmci jednej
zo Siestich regionalnych oblasti WHO, nutnost’ okamZite pripravit a zaviest
do praxe narodné organizacné a komunikacné plany pre pripady pandémie.

Faza 6 — pandemickd faza, Sirenie virusu minimalne v jednom dalSom State
a jednej d’alSej regionalnej oblasti WHO nez je Specifikované vo Faza 5, globalne

Sirenie pandémie.

Post-peak fiaza — moZnost ndvratu pandémie — vo vicSine krajin dochadza
k poklesu Sirenia virusu; nie je zrejmé, ¢i sa objavi nova vlna pandémie, preto

je nutné byt pripraveni na moznu druhu vinu.

Postpandemicka faza — aktivita ochorenia na sezonnej urovni — aktivita virusu
sa dostane na beznui sezonnu uroven, odporuca sa updatovat’ ndrodné plany

pre pripady pandémie a zapracovat’ do nich skusenosti ziskané po¢as pandémie.

Je potrebné¢ zdoraznit, ze tieto fazy neboli vypracované ako
epidemiologickd predpoved’, ale ako pomoc Stitom pri implementécii planov
aktivit pre pripady pandémie. Je tieZ nutné podotknut, Ze potenciondlne riziko
vzniku pandémie v prvych troch fazach je nezname, takze moze dojst’ k situdcii,
kedy sa zvysi riziko vzniku pandémie, ale nakoniec k samotnej pandémii vobec
nedojde. Naopak, ak prvotné symptomy ochorenia vyvolaného novym subtypom
virusu st mierne a nie vel'mi $pecifické, takyto virus s pandemickym potencidlom
sa moze vol'ne $irit’ v populacii, az kym nie je detekovany. V takomto pripade sa
moze globalna faza 3 zmenit’ priamo na fazu 5 alebo 6. Ak budu zavedené G¢inné

opatrenia, vysSie fAzy mozu opit’ klesnit’ na nizSiu uroven.
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Pandemické fazy

Zdroj: WHO: Pandemic Influenza Preparedness and Response. 2009

PANDEMIC INFLUENZA PHASES (2009)

PHASES 5-6 /
PANDEMIC
POST PEAK
POST
PANDEMIC
TIME T ’[

PREDOMINANTLY SUSTAINED ~ WIDESPREAD POSSIBILITY DISEASE
ANIMAL HUMAN-TO-HUMAN ~ HUMAN OF RECURRENT ACTIVITY AT
INFECTIONS; TRANSMISSION  INFECTION EVENTS SEASONAL

FEW HUMAN LEVELS

INFECTIONS

2.4 Pandemické plany

Dokladné a dopredu pripravené planované opatrenia, uskutocnené
v okamihu prepuknutia pandémie, mézu do zna¢nej miery zmiernit’ jej nasledky.

Tieto opatrenia i sposob ich prevedenia si napliiou tzv. pandemickych planov.

Pandemické plany vypracovavaju jednotlivé zeme zvlast, v zavislosti
na miestnych podmienkach. Vychddzaju pritom z doporuceni Svetovej
zdravotnickej organizacie (WHO). T4 deli priebeh pandémie na jednotlivé fazy
a priraduje ndvody, ¢o pocas ktorej z nich robit. Pat hlavnych cielov

pandemického planu je stanovenych nasledovne:

1. znizit pocet prilezitosti k nakazeniu jednotlivcov

2. posilit’ system v€asného varovania

3. zvladnut alebo aspon spomalit’ Sirenie v mieste, kde uz infekcia prepukla

4. zniZit’ vSetkymi dostupnymi prostriedkami pocet pripadov, percento obeti
a spolocensky dopad

5. viest’ vyskum za i¢elom objavenia opatreni veducich k zvladnutiu infekcie
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Narodni pandemicky plan Ceské republiky

Cesky pandemicky plan je velmi dokladny Sest'desiatstrankovy dokument,
ktory vznikal na Ministerstve zdravotnictva CR v spolupraci s hlavnym
hygienikom CR a hlavnym prazskym hygienikom od roku 2000. Pévodny text bol
predlozeny v oktébri 2001. V aprili roku 2004 doslo k jeho uprave a doplneniu
podl'a najnovsich poznatkov a doporuceni. Jeho obsahom je mimo in¢ho presne
stanoveny navrh opatreni pre pripad pandémie, ktory sa riadi tym, v akej faze sa
pandémia prave nachddza. Poznanie tejto fdzy zaistuje program sledovania
ochorenia (surveillance). Na uzemi CR sa programom surveillance na narodnej
urovni zaoberaju narodné referenné laboratéria a Narodni referencni centrum
pro analyzu epidemiologickych dat. Tieto pracoviskd dopliiuje siet’

epidemiologickych oddeleni a laboratodrii v jednotlivych krajoch.

Udaje o stave v ostatnych zemiach st poskytované Svetovou
zdravotnickou organizaciou (WHO) priamo ¢eskému ministerstvu zdravotnictva.
Cesky Néarodny pandemicky plan mimo iného zahfiia aj elektronicku aplikaciu
Pandemie, ktora slazi na zdiel'anie informacii a koordinacii ¢innosti v ramci CR.
Hlavné vCasné opatrenia v pripade pandémie zahfiiaju zaistenie readlnych davok
vakciny pre vymedzené skupiny obyvatel'stva so zretelom na profesné a rizikové
prioritné skupiny a zaistenie predpokladaného poctu antivirotika pre prevenciu
a liecbu. Zékladné protipandemické opatrenia v jednotlivych fazach pandémie

su nasledujuce:

Faza 0

Stupenn 1 — surveillance, prejednanie dodavky dostatoéného mnozstva vakciny
s moznymi vyrobcami, zaistenie dostatku liekov, kontaktovanie dobrovolnych
organizécii s cielom zaistit’ stav a ochotu pomoct’ v pripade krizovej situécie;
Stupen 2 — aktivacia ¢lenov pandemickej skupiny, pokracovanie surveillance,
sledovanie svetovych informaénych systémov, kontaktovanie zdravotnickych

institacii, informovanie verejnosti o aktualnom stav prostrednictvom médii;
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Stupen 3 — pandemicka skupina zaist'uje pravidelne nové informacie a pokracuje

v informacnej ¢innosti, epidemioldégovia zaistuju prevadzanie odberov na izolaciu
patogénov zo vSetkych pripadov akutnych ochoreni u obyvatel'stva vsetkych
vekovych kategorii vo vietkych krajoch CR, ministerstvo zdravotnictva uvol'fiuje

finan¢né rezervy vyhradené pre uskuto¢nenie pandemického planu.

Faza 1
Zostrena surveillance, zaistenie stavu 160Zok v nemocniciach, distribucia
vakceiny (ak je k dispozicii), preventivne podavanie liekov zdravotnikom a d’alsim

profesne ohrozenym spolocensky délezitym skupinam.

Faza 2

Zavedenie povinnosti denne hlasit’ vSetky pripady z lekarskych sluzieb
prvej pomoci, sledovanie nakupu liekov v lekarnach, centralne hlasenie vSetkych
pripadov konkrétnej choroby, jej komplikdcii a umrti, rozhodnutie o distribucii

lie¢iv, oc¢kovanie cielenou vakcinou.

Faza 3

Nérodni referen¢ni laboratot pravidelne urcuje citlivost’ identifikovanych
patogénov na pouzivané lieky, ministerstvo zdravotnictva nariadi praktickym
a detskym lekdrom upravu rezimu pri poskytovani lekarskej starostlivosti
(obmedzenie navstev v ordindciach, navStevy v domacnostiach), neStatne
organizécie su poziadané o zaistenie starostlivosti pre starych I'udi (vyzdvihnutie
liekov, potravin), hlavny hygienik vydéa podla situacie zékaz navstev v 16zZkovych
zariadeniach a obmedzi hromadné akcie, prevadzku zabavnych, kultarnych

a Skolskych zariadeni.

Faza 4

Surveillance pokracuje, Statisticky urad vypracuje spravu o umrtnosti,
zastavuje sa preventivne podavanie liekov, s odstupom jedného tyzdna po prvej
vlne sa zahajuje ockovanie dalSich skupin obyvatel'stva, pracovna skupina

analyzuje prebehnutl vinu pandémie a pripravuje sa na d’alsiu.
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Faza 5

Svetova zdravotnicka organizacia a Eurdpska unia potvrdzuju ukoncenie
pandémie, pokracuje surveillance, ale rusi sa mimoriadna pohotovost, pracovna
skupina vyhodnocuje situdciu, stanovuje dal§i smer c¢innosti, a potom svoju

¢innost’ uzatvara.

2.5 Pandémia chripky

Medzi klI'aicové dokumenty WHO v priprave na pandémiu chripky patri
aj tzv. ,, Checklist ““ pripravenosti — dokument o tom, ako je dana krajina
pripravena na pandémiu chripky. Ide o mapovanie persondlnych, materialnych,
technickych a logistickych kapacit pre pripad pandémie, napr.: zvladanie paniky
a stresu, pripravenost’ nemocnic na napor pacientov (potrebna reprofilizacia
nemocni¢nych 16zok v jednotlivych regionoch), miera zasob antivirotik a inych
liekov (pre chorych, strategicky persondl, rizikové skupiny obyvatel'stva),
zabezpecenie obyvatel'stva potravinami, pitnou vodou, energiou (elektrina, plyn,

benzin), lokality na pochovéavanie mftvych.

WHO oznadila Velkt Britdniu a Francuzsko za krajiny najlepSie

pripravené na pandémiu chripky.

Pocas pandémie sa za chripku povazuju vsetky ochorenia hornych
dychacich ciest. Pre istotu sa lieia antivirotikami. Inhibitory neuraminidazy
su v pripade pandemickej chripky dostupné prakticky okamzite, na rozdiel
od vakciny, ktord je k dispozicii az za 4-6 mesiacov. Jej vyrobné kapacity
su obmedzené, nebude postacovat’ pokryt’ zvySeny dopyt ani v krajinach, kde sa
bude vyrabat’ a tieto krajiny budi prioritne uspokojovat’ vlastné potreby. U¢innost’

inhibitorov neuraminidazy nastupuje ihned’, ockovanie chrani az s odstupom ¢asu.
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3. PANDEMIA PRASACEJ CHRIPKY A (H1N1)
3.1 Historia chripkovych pandémii

Na zéklade starych historickych pramenov vieme, ze pandémie
sa objavuju 3-4 krat za storocie, niektoré zdroje uvadzaji rozpétie 30-50 rokov.
Ide o Cciste hypoteticky podklad, hoci je zaloZzeny na zdklade rozborov starych
pisomnych udajov. Az v 2. polovici 20. storo¢ia bol celosvetovy vyskyt chripky
odborne dokumentovany a priniesol overené data, z ktorych dnes mozno
vychadzat’.

Podl’a definicie boli skuto¢né pandémie v minulom storoci tri. VSetky boli
vyvolané virusom chripky A (objaveny vroku 1933 Smithom, Laidlawom
a Andersom), avSak nie vSetky boli rovnaké. V rokoch 1957 a 1968 s ohniskom
v Cine a historicky doloZena a uznéavana pandémia v rozmedzi 1918-1920. Podl'a
niektorych sprav aj tato pandémia vznikla v Cine, odkial’ bola zanesena migraciou
¢inskych pristahovalcov za pracou do Ameriky, kde sa potom zacala Sirit” a tak sa
dostala aj do Eurdpy. Nazov ,,Spanielska® je mylny, pretoZe tam chripka dorazila
az ked uz boli lokalne vyskyty potvrdené v pristavoch Francuzska a Anglicka.
Bola extrémne nicivd, infikovala cca 500 milionov l'udi a podlahlo jej vyse
40 miliéonov vécsinou mladych l'udi, €o je viac obeti nez si vyziadala 1. svetova
vojna. Dodatocnym sérologickym vySetrenim starSich osob sa zistilo, ze bola
sposobena virusom chripky A prasiat subtypu HINI.

Povodcom Azijskej chripky (1957-1958) bol virus H2N2, pravdepodobne
iSlo o zmieSanie virusu HINI1 a vtacieho virusu H2N2, vyziadala si 2 miliony
obeti.

Honkongskéd chripka (1968-1969), sposobend virusom H3N2, mala
uz vyrazne miernejsi priebeh a niz§i pocet obeti, pretoze populdcia uz mala
vytvorené protilaitky proti neuraminiddze (N2). Bola zlepSend zdravotna
starostlivost’ a priaznivejSia ekonomicka situacia.

Dalsie dva celosvetové vyskyty 1946-1948 a 1976-1977 su dnes sporné,

pretoze nespliiuju vSetky kritéria pandémii.
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3.2 Charakteristika

Prvou pandémiou 21. storocia sa stala pandémia chripky HIN1, znamej
tiez pod menom pandémia prasacej chripky. Ide o pandémiu sposobent novym
kmenom subtypu HINI1 chripkového virusu typu A, ktory bol identifikovany
v aprili 2009. Predpoklada sa, Ze sa jedna o geneticki mutaciu Styroch znamych
kmeniov virusu chripky typu A, subtypu HIN1: jedného endemického l'udského,
jedného endemického vtacieho a dvoch endemickych prasacich (MacKenzie,
2009). Nazov aktudlnej pandémie je teda odvodeny od prasacej chripky, co
je respiracné ochorenie prasiat, ktoré sposobuje chripkovy virus typu A. Virus
u zvierat sposobuje chorobnost’, ale nizku umrtnost’ a v najvicsej miere prepuka
v zimnych mesiacoch. Klasicky virus prasacej chripky bol po prvykrat
u prasiat izolovany v roku 1930. Prasacia chripka sa u l'udi zvycajne neobjavuje.
Niekol’ko pripadov nakazenia prasacou chripkou u l'udi sa vSak v minulosti
vyskytlo. Napriklad vypuknutie prasacej chripky v roku 1988 v americkom State

Wisconsin viedlo k niekol'’konasobnej ndkaze u l'udi.

3.3 Pandemicky vyvoj od marca 2009

Prvé pripady novej pandémie HIN1 boli hlasené za¢iatkom marca 2009
z Mexika, kedy takmer 60% obyvatel'ov mesta La Gloria v State Veracruz postihlo
respiratné ochorenie neznameho pdévodu. Vlada Mexika poziadala o pomoc
WHO, nakol’ko ochorenia prebiehali aj pod obrazom t'azkych pneumonii.
V tomto ¢ase uz boli u dvoch deti z USA izolované nové typy virusu chripky,
ktoré sa neskor potvrdili aj u chorych zo zmienenej mexickej oblasti. V tejto
lokélnej epidémii ochorelo 616 obyvatelov z 2155 (28,5%). Z toho vicSina
ochoreni prebehla l'ahko, s vynimkou niekol’kych spomenutych zavaznych
priebehov. Na etioldgii sa podielala zmes virusov — jednak virusy sezoénnej
chripky, novej chripky, ale aj adenovirusy. VicsSina ochoreni vSak zostala
nediagnostikovana.

Potom uz mal vyvoj udalosti rychlejsi spad. Virus sa rozsiril aj do inych

Statov sveta a po jeho identifikécii, bola za zdroj ndkazy vyhldsend prasacia farma
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prave v tomto meste (Ayres, 2009). Do 27. 4 2009 boli vSetky pripady hlasené
len z Mexika, USA a Kanady, t.j. len v rdmci jedného regionu WHO (Americky
region WHO). V ten isty deil v§ak boli nahlasené aj prvé pripady v Eurépe —
jeden pripad v Spanielsku a dva pripady v Skotsku, &im sa virus dostal
do druhého regionu WHO (Eurépsky region WHO) a WHO nasledne oficidlne
vyhlésila 4. pandemicky stupen. Nasledujuci den, 28. 4 2009, boli hlasené prvé
pripady zlIzraela (Vychodny stredomorsky region WHO) a z Nového Zélandu
(Zapadny tichomorsky region WHO). V ten isty deni boli potvrdené dva pripady
mexickej prasacej chripky v Skotsku a jeden v Spanielsku.
Tym sa pocet postihnutych regionov WHO zvysil na Styri. 30. 4. 2009 WHO
zvysila pandemicky stupeii 4 na 5.

Toto obdobie a d’alSie Sirenie ochoreni vyznamne preverilo pripravenost’
a akcieschopnost’” verejného zdravotnictva rieSit mimoriadne situdcie: bolo
potrebné zvysit surveillance chripky, najmd monitoring chripky a akttnych
respiraénych ochoreni a to aktivizdciou hlaseni Lekarskej sluzby prvej pomoc
(LSPP), urgentnych prijmov vSetkych nemocnic. Stcastou pripravy bolo aj
doplnenie pandemickych planov, aktualizacia reprofilizacie 16zok, zasob masiek
a antivirotik. Posilnilo sa monitorovanie cirkulujacich virusov. Jednou
z prioritnych uloh verejného zdravotnictva bolo zaviest’ virologickli diagnostiku
nového virusu chripky molekuldrnymi metédami, ¢o sa v rekordne kratkom case
aj podarilo.

1. 5. 2009 sa popisalo prvé timrtie v USA (23-mesacny chlapec povodom
z Mexika, ktory bol na ndvsteve pribuznych v Texase). Prvy pravdepodobne
interhuménny prenos virusu HIN1 bol zaznamenany v Kanade 2. 5. 2009 (CTV,
2009). 5. 5. 2009 oficialne nahlasilo 21 krajin potvrdené pripady HIN1 (celkovo
1124 pripadov) bez tmrti. 6. 5. 2009 bolo nahlasené¢ druhé umrtiev Texase.
Juhovychodny region WHO hlasil prvy pripad v Thajsku 12. 5. 2009. V Cesku bol
zachyteny prvy pripad ndkazy novej chripky 25. 5. 2009, prvy potvrdeny pripad
na Slovensku 28. 5. 20009.

Takto pocet ochoreni vo svete stipal, boli postihnuté takmer vsetky

svetadiely a preto 11. 6. 2009 vyhlasila WHO 6. fazu — pandémiu.
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Posledny region WHO — Africky — hlasil prvy pripad z Juhoafrickej
republiky 18. 6. 2009.

Regionalne oblasti WHO

[ w0 rsicas Rsgion B who Scuth Bt AsaRegon [ WHO Exsters Muditeressesn Region
B w0 Rusgion of the Amaricas - WHID Europsian Flagios B 0 Wetern Pacitic Fsgion

Vo vicsine pripadov (mimo Mexika) mala infekcia HINI mierny
a nekomplikovany priebeh a spontanne sa vyliecila, podobne ako sezonna chripka.
5. 5. 2009 sa vyslovil oficidlny optimizmus ohladom prasacej chripky.
WHO upozornila, Ze pandémia bola vyhldsend nie vzhladom na véaznost

ochorenia, ale na jeho rozsirenie po celom svete.

Podl’a sprav dennej aktualizacie Europskeho centra pre prevenciu
a kontrolu chordb zo dia 30. 9. 2009., 9:00 CEST (ECDC daily update:
Pandemic (HINI) 2009) bol vyvoj za poslednych 24 hodin nasledovny:
* Eurépska komisia autorizovala 2 vakciny pre pandemicku chripku
* Prva eurdpska sprava o prenose pandemického A HINTI virusu chripky
z 'udi na prasata (UK)
* celkovo 174 smrtelnych pripadov v Eurdpe (27 krajin EU) a zemiach
EFTA (4 - Norsko, Svédsko, Lichtenstajnsko, Island) a 4160 vo zvysnych
oblastiach zemegule. Ide o udaj celkovo sledovany od aprila 2009;

za poslednych 24 hodin neboli zaznamenané nijaké smrtel'né pripady
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Ohlasené pripady sahrnnych potvrdenych smrtel'ych pripadov
pandemickej chripky (HIN1) 2009 v statoch EU a EFTA k 30. 9. 2009, 9:00 h.
CEST a zvysku krajin sveta k 29. 9. 2009, 16:00 (podl'a ECDC):

Najvyssi pocet smrtelnych pripadov k 30. 9. 2009 v krajinach EU a EFTA:

Stat Pocet umrti
Vel’ka Britania 82
Spanielsko 36
Franctzsko 29
Ostatné Staty radovo v jednotkach

Vyber z najvyssieho vyskytu smrtelnych pripadov k 29. 9. 2009 v ostatnych krajindach
sveta:

Oblast’ Stat Pocet imrti
Stredomorie a Stredny vychod Saudska Arébia | 28
Izrael 23
Oman 21
Juzna Afrika 59
Severna Amerika USA 593
Mexiko 226
Kanada 78
Stredna Amerika a Karibik Costa Rica 37
Juzna Amerika Argentina 538
Brazilia 899
Chile 132
Peru 143
Severovychodna a Juzna Azia India 302
Juhovychodna Azia Thajsko 160
Malajzia 77
Australia a Pacifik Australia 178
Novy Zéland 17

Suhrnné udaje k 20. 9. 2009

Oblast’ Pocet pripadov Pocet umrti

Afrika (AFRO) 8264 41
Amerika (AMRO) 130 448 2984
Stredomorie a Stredny Vychod (EMRO) 11 621 72
Eurépa (EURO) Minimalne 53 000 > 154
Juhovychodna Azia (SEARO) 30293 340
Zépadny Pacifik (WPRO) 85299 362
Spolu: minimalne 318 925 > 3917

(oblasti su uvedené ako WHO Regional Office pre dané vizemie)
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3.4  Vyber pripadov vyskytu chripky A (HIN1) v Cesku (maj — jil 2009)

25.5.2009 V Cesku zachyteny prvy pripad nakazy novej chripky A(HIN1).
Ochorel fiou pilot Ceskych aerolinii, ktory priletel zNew Yorku.

4.6.2009 Narodni referen¢ni laboratot pro chiipku (NRL) potvrdila druhy
pripad. Pozitivne testovana Zena pricestovala do republiky
z Arizony 27. 5. 2009.

10. 6. 2009 Dalsi dvaja nakazeni — muz a Zena z Prahy — pricestovali
7o Spojenych Statov.

11. 6. 2009 Ministerka zdravotnictva Dana Jurdskova uviedla v reakcii na krok
WHO, ktora zvysila pandemické riziko na najvyssi 6. stupen, ze
situacia v CR je pod kontrolou. Nechysté sa uzavretie hranic ani

nijaké sprisnenia uz prijatych opatreni.

1.7.2009 Desiaty pripad potvrdila NRL u muza, ktory sa 29. 6. vratil
z Japonska.

2.7.2009 K tomuto datumu uz bolo 15 pripadov ochorenia; 13 infikovanych
lidi sa vratilo z USA, dvaja z Japonska. Ani jedno z ochoreni nemalo
zatial’ tazky priebeh.

10. 7. 2009 Z 20 pripadov sa 15 infikovanych l'udi vratilo zo Spojenych Statov,
dvaja pocitili potiaze po prilete z Japonska. Zo zvysnych troch pred
potvrdenim ndkazy jeden pobyval v Thajsku, d’al$i v Britanii a jeden
v Nizozemsku.

15.7.2009 Prvy pripad nakazenia v tuzemsku: infikovana mladé zena bola

v kontakte s cudzincami, ktori pricestovali ktori pricestovali z USA
a Britanie.

19.7.2009 Druhy pripad nakazenia v tuzemsku: infikovéna byla mladé4 zena
zamestnand v obchode v centre Prahy, ktory ¢asto navstevuja
cudzinci.

20. 7.2009 Z 28 potvrdenych pacientov s infekciou A(HINI) sa ich 16 do Ceska

vratilo z USA, 6 z Britanie, 2 z Japonska. Jeden pacient pobyval v
Thajsku, jeden v Nizozemsku.
21.7.2009 Treti pripad infekcie ziskanej v tuzemsku: Sestro¢ny chlapec bol

v styku s pribuznymi zijicimi v Britanii, ktory mal pocas navstevy
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v Cesku l'ahké chripkové priznaky.
27.7.2009 Cez vikend pribudlo d’alSich 20 pripadov chripky, zatial’ najvacsie

jednorazové zvysenie poctu infikovanych.

K datumu 28. 9. bolo celkovo v Ceskej republike potvrdenych
293 pripadov ndkazy. Ani u jedného chorého vSak neboli hldsené zavaznejSie
komplikacie. ViacSina je v domdcej izolacii a zotavuje sa bez lieCby

antivirotikami.
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4. MOZNOSTI PREVENCIE OCHORENI

4.1

1)

2)

3)

4)
5.

6.)

7)

8.)

9.

SPOSOBENYCH NOVYM TYPOM VIRUSU
CHRIPKY A (H1N1)

Nespecifické protiepidemické opatrenia pri kontrole infekcie chripky
pocas pandémie (aj pocas sezony vyskytu chripky) v komunite

aj nemocni¢nom prostredi

Opakované poucenie zdravotnickeho personélu a laikov o zdvaznosti
chripky.

Vyhybanie sa postihnutym oblastiam a tesnému kontaktu s osobami

s respiraénymi t'azkost’ami alebo zvySenou teplotou.

Obemdzenie cestovania v prostriedkoch MHD a pobytu v detskych
kolektivnych zariadeniach.

Zakryvanie Ust a nosa pri kasli a kychani.

Umyvanie a dezinfekcia rik — ¢asto, dokladne, pred i po kazdom kontakte
s infikovanou osobou.

Dohliadat’ na deti, aby tiez dodrziavali tieto zasady.

Zdravy zivotny §tyl: racionalna strava (jogurty so zivymi probiotickymi
kultarami), dostatok pohybu na ¢erstvom vzduchu, otuzovanie, sauna,
primerane teplé obliekanie — redukuje Sancu nékazy.

Nefajcit', vyhybat’ sa prostrediu so znec¢istenym ovzdusim, nechodit’

do klimatizovanych priestorov.

Casta dezinfekcia povrchov kontaminovanych infikovanymi respiraénymi

sekrétmi (po prekonani chripky vymenit’ zubnt kefku).

10.) Identifikdcia nenakazenych l'udi, u ktorych by mohol byt potencionalny

prospech z chemoprofylaxie antivirotikami.

11.) Pacientov so suspektnou chripkou je nutné identifikovat’ co najskor (izolacia

a v€asna liecba antivirotikami), zabezpecenie aktivneho vyhl'adavania

chorych osetrujiicimi lekarmi (cestovatel'skd, epidemiologicka anamnéza).

12.) Pouzivanie ochrannych pracovnych prostriedkov (rukavice, masky,

respiratory), dezinfekcia fonendoskopov.
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13.) ,,Vyclenenie* persondlu na osetrovanie infikovanych pacientov (ak to je
mozné). V dobe epidémie sa nainfikuje 50% personalu, vac¢sinou s 'ahkym
priebehom, a tak si nevyzaduje absenciu v préci. Takto predstavuje vysoké
riziko Sirenia ndkazy ako prendsac. Mdze vSak byt aj zdrojom infekcie.

14.) Odlozenie elektivnych hospitalizécii (operacii) pacientov s vysokym rizikom

komplikovaného priebehu chripkovej infekcie pocas sezony vyskytu chripky.

4.2 Aktivna imunizacia — vakcinacia

Ochranu pred pandemickym kmenom chripky by mohla priniest
univerzalna oc¢kovacia latka, ktord je menej citlivd na vznik antigénnych zmien.
Mala by stimulovat imunitu organizmu proti relativne stalej zlozke virusu
chripky, ktord sa podstatnejSie nemeni ani pri antigénnom shifte. Zda sa, zZe touto
zlozkou by mohla byt doména M2 proteinu. M2 protein sa podiel’a na regulécii
pH virusu po jeho vstupe do bunky hostitel'a. Cez kanal M2 proteinu vstupuju
vodikové i6ny, vedu k odluceniu M1 proteinu a naslednému vstupu virusove;j
RNA do jadra hostitel'skej bunky a k replikécii virusu.

Od méja, resp. juna 2009 sa zacalo pracovat’ na vyvine vakciny proti
sucasne prebiehajucej pandemickej chripke. Ocakava sa, Ze prvé davky vakciny
budu dostupné uZ v najblizsich diioch (jesen 2009). Standardne proces vyvinutia
vakciny trva 4-6 mesiacov.

Experti Eurdpskej tnie uz skoér odporucili, Ze vakcinu by mal prednostne
dostat’ zdravotnicky personal a osoby rizikovych skupin. Dalsimi o¢kovanymi
budu pracovnici tzv. kritickej infrastruktiry — osoby pracujuce v sfére energetiky,
spojov, vo firmach dodéavajucich vodu a teplo. Podla c¢lanku 9.1.2.1
Pandemického plinu CR, Ministerstvo zdravotnictvi, sekce ochrany a podpory
verejného zdravi, urCuje rizikové skupiny pracovnikov rezortu a zabezpecenie
ich ockovania proti pandemickej chripke, event. podavanie antivirotik.

Vzhl'adom k rozdielnosti prioritnych a rizikovych skupin v pripade novej
chripky A (HIN1) a sezénnej chripky, je preferovand vyroba monovalentnej
pandemickej chripkovej vakciny, ktora teda obsahuje len pandemicky kmen,

pri sucasnom zachovani vyroby vakcin proti sezénnej chripke v jej aktudlnom
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zloZeni (trivalentnd). Pre dosiahnutie adekvatnej trovne imunity sa predpoklada

2-davkova oc¢kovacia schéma.

K dnu 30. 9. 2009. Europska komisia (EK) autorizovala 2 vakciny proti
pandemickej chripke A (HIN1). Ide o vakcinu s ndzvom Focetria vyrabanu
spolo¢nostou Novartis a vakcinu Pandemrix, ktorej vyrobcom je farmaceuticka
spolo¢nost’ GlaxoSmithKline.

Pandemrix bol najprv vyvinuty ako tzv. modelovd ockovacia latka,
v ktorej sa pouzil kmen HSNI chripkového virusu A/Vietnam/1194/2004.
Farmaceuticka spolo¢nost’ preskiimala schopnost’ tejto modelovej ockovacej latky
vyvolat’ tvorbu protildtok (tzv. imunogenecitu) na ochranu pred tymto kmeniom
chripkového virusu este pred vypuknutim pandémie. Po vypuknuti pandémie
HINT spolo¢nost’ nahradila virusovy kmen v o¢kovacej latke Pandemrix kmenom
HINT sposobujucim pandémiu a predlozila idaje tykajuce sa tejto zmeny Vyboru
pre lieky na humanne pouzitie (CHMP). Model vakciny preukdzal, Ze najmenej
u 70% osob zaradenych do Stadie, boli detekované ochranné hladiny protilatok,
a teda ze oCkovacia latka spdsobuje primerant uroven ochrany.

Vybor CHMP na zaklade informacii ziskanych prostrednictvom modelove;j
ockovacej latky a poskytnutych informacii o zmene kmeiia rozhodol, Ze prinos
ockovacej latky Pandremix je va¢si nez rizikd spojené s jej pouzivanim
pri profylaxii chripky pri oficidlne vyhlasenej pandémii HIN1. Odporucil udelit
povolenie na uvedenie ockovacej latky Pandemrix na trh a to za mimoriadnych
okolnosti. Rovnako aj vakcina Focetria bola schvéalena za mimoriadnych
okolnosti. To znamena, ze zatial’ nebolo mozné ziskat’ upIné informacie o tychto
ockovacich latkach. Europska agentura pre lieciva (EMEA) kazdy rok
prehodnocuje vSetky nové dostupné informacie a aktualizuje tento stthrn.
Spoloc¢nosti, ktoré ockovacie latky Pandemrix a Focetria vyrabaji, zhromazdia
pocas ich pouzivania informécie o ich bezpe€nosti a ucinnosti (vedl'ajsie ucinky,

bezpecnost’ pre starSie osoby, tehotné Zeny, pacienti so zavaznymi ochoreniami).

Rozhodnutiu Eurdpskej komisie predchéddzalo kladné vyjadrenie zo strany

Eurdpskej agentary pre lie¢iva (EMEA). Autorizécia tychto dvoch pripravkov,
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o ktorej EK informovala obidva farmaceutické koncerny i ¢lenské krajiny,

ma vstupit’ do platnosti najneskor 1. 10. 2009. Tento krok EK ma zaistit’ dostatok

vakein este pred prepuknutim chripkovej sezony a zredukovat’ riziko ochoreni

a amrti v 30 eurdpskych krajinach, ktoré tak budi moct’ zacat’ s hromadnym

o¢kovanim.

Registrovane vakciny proti pandemickej chripke A (HIN1), schvalené Europskou

komisiou, na odporucanie Eurdpskej agentury pre lieciva (EMEA)

Vakcina

Pandemrix

Focetria

Drzitel
rozhodnutia o
registracii a

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.

Novartis Vaccines and Diagnostics S.r.1.

alebo na niektort latku, ktora sa v nej zistila
vo vel'mi malych mnozstvach

vyrobca
Stiepeny virion chripky, predtym povrchové antigény chripkového virusu
Obsah vakeiny inaktivovany, a adjuvans; obsahuje kmen (hemaglutinin a neuraminidaza) kmena:
chripky nazyvany A/California/7/2009 A/California/7/2009 (HIN1) podobny
(HIN1), formy ,,V* (X-179A) kmenu (X-179A); a adjuvans; inaktivovana
intramuskularne (m. deltoideus); 2 davky s
Aplikicia intramuskularne (m. deltoideus); 2 davky odstupom podania minimalne 3 tyzdne
s odstupom podania minimalne 3 tyzdne (1 davka obsahuje v 0,5 ml 7,5 pg
hemaglutininu)
hortcka, celkovy pocit nepohodlia, inava,
Moné bolesti hlavy, bolesti kibov, bolesti svalov, bolest’ hlavy, zvySené potenie, chvenie,
0zné . ; L , S ;
o sxs reakcie na mieste vpichu injekcie priznaky ako pri chripke, bolest’ v svaloch
vedPajSie ) R . : ) . . .
A (stvrdnutie, opuch, bolest’ a s¢ervenanie), a klboch; reakcie v mieste vpichu
ucinky hortcka a inava (s€ervenanie, opuch, bolest’, podliatiny
alebo stvrdnutie pokozky)
osobam, u ktorych sa objavila anafylakticka
osoby, u ktorych sa objavila anafylakticka reakcia na niektora zlozku vakciny alebo
. ... . . | reakcia na niektort zo zloziek vakciny, na niektoru latku, ktora sa v ockovacej latke
Kontraindikacie

zistila vo vel'mi malych mnozstvach
(reakcie: svrbiva kozna vyrazka,
dychavi¢nost’, opuch tvare a jazyka)

Popri opatreniach vyvinutych na prevenciu pandemickej chripky vSak

je potrebné prijat’ opatrenia i na zmiernenie priebehu sezénnej chripky 2009/2010
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a opdtovne sa proti nej aj oCkovat. Existuje mnoho dovodov: vysoka chorobnost’
(rocne sa nakazi 10% celkovej populécie), vysokd tmrtnost’ (500 000 l'udi ro¢ne
umrie, zavisi to hlavne od virulencie cirkulujuceho virusu), vysoka kontagiozita,
zdravotné komplikacie, rezistencia chripkovych virusov na antivirotika
a epidémie. Prebiehaju Casto v 2 vlnach: v 1. vlne st postihnuté prevazne deti,

v 2. vine dospeli. Epidemickym prahom je incidencia akutnych respiracnych
ochoreni vyssia ako 2000 na 100 000 obyvatelov.

Doéraz sa kladie na ockovanie starych obcanov (hlavne zijicich
v domovoch socidlnych sluzieb ainych kolektivnych zariadeniach), deti
(nad 6 mesiacov veku) s chronickym ochorenim a zdravotnikov (prevencia
d’al$ieho Sirenia a schopnost’ vykonavat’ zdravotnicke sluzby). Z profesionalneho
hl'adiska je ockovanie odporucané aj profesionalnym vojakom a vojakom v zélohe
povolanych na vykon mimoriadnej sluzby; zamestnavatel'om pre zamestnancov
svojich firiem ako prevenciu prerusenia plynulosti chodu ich firiem pocas
epidémie; pracoviskdm, kde dochédza ku kontaktu vel'kého mnozstva l'udi (posty,
banky, obchody, doprava); osobam zamestnanym v kl'ucovych odvetviach
(policia, riadiace organy, Skolstvo, energetika, potravinarsky priemysel, vodarne,
kanalizacie); osobam zijucich v kolektivnych zariadeniach (internaty);
Sportovcom.

Pretoze virus chripky je premenlivy, uréuji kazdoro¢ne vo februari
zlozenie chripkovej sezonnej vakciny odbornici WHO, a to na zéklade
surveillance a cirkulujucich virusov chripky. V stcasnosti cirkuluji 3 sezonne
virusy chripky: A (H3N2), A (HIN1), a virus chripky B. Odporac¢anymi kmefimi
vo vakcine proti chripke pre sezonu 2009/2010 pre severnt pologul’u su:

* A/Brisbane/59/2007(HINI)-like virus

¢ A/Brisbane/10/2007(H3N2)-like virus

* B/Brisbane/60/2008-like virus

Je nepravdepodobné, ze by bola sezénna vakcina G¢inna aj proti novému

pandemickému virusu.
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Existuje Stadia charakteru pripad-kontrola, uskutocnend v Specialty
hospital, Mexico City v ¢asovom obdobi od marca do maja 2009 pod nazvom:
Parcidalna protekcia sezonnej trivalentnej inaktivovanej vakciny proti novéemu
pandemickému virusu chripky A (HINI1) 2009.

Z\castnilo sa jej 60 pacientov (pripady) s laboratorne potvrdenou chripkou
A (HINT) a 180 kontrol s inym ochorenim (nie vSak ,,influenza-like illness* ani
pneumonia), zijucich v Mexico City alebo State of Mexico, a zodpovedajucich
si vekom a socioekonomickym stavom.

Vysledky: Pripady, oproti kontroldm, boli nachylnejSie k prijatiu
k hospitalizacii, potrebe ventilacie a smrtel'nej dohre ochorenia. Kontroly, oproti
pripadom, boli néchylnejSie k vytvoreniu chronicity a vzniku komplikacii
pri chripkovom ochoreni.

Hlavnymi vyslednymi meranymi hodnotami boli odds ratio a efektivita
trivalentnej inaktivovanej vakciny proti pandemickej chripke A (HIN1). V tomto
modeli s mnozstvom premennych, chripka A (HIN1) bola nezédvisle asociovana
s trivalentnou inaktivovanou vakcinou (odds ratio 0.27) a zékladnymi
podmienkami (0.15). Efektivita vakciny bola 73%. Ziadny z 8 o¢kovanych
pripadov nemal letalny koniec.

Zhrnutie: Predbezna evidencia naznacuje isty ochranny efekt trivalentnej
inaktivovanej vakciny proti pandemickej chripke A (HIN1) 2009, hlavne
zavaznych foriem ochorenia, diagnostikovanych v Specialty hospital pocas
chripkovej epidémie v Mexico City. Vysledky tejto Stadie vSak maju mnohé
limitacie, vzhladom k obmedzenej velkosti vzorky a retrospektivnemu
charakteru $tadie. Odhady efektivity vakciny mozu byt navysené z dévodu
vysokej prevalencie chronickych podmienok a vakcinacie v kontrolnej populdcii.
St potrebné este d’alSie Studie s inymi stanovenymi hodnotami, aby potvrdili
alebo vyvratili tieto predbezné vysledky.

Specifick4 vakcina proti pandemickej chripke A (HIN1) ostiva aj nad’ale;

rozhodujuca a klicova.

Analyzy potvrdili, ze zdvazny priebeh chripkovych ochoreni, pripadne aj

umrtia, boli spdsobené bakteridlnou superinfekciou vo forme pneumonie.
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Ide hlavne o infekcie Streptococcus pneumoniae u pacientov s chronickymi
ochoreniami a imunodeficientnych pacientov. Ako vysoko aktudlna sa preto javi
potreba urychlene zaockovat pacientov starSich 65 rokov a trpiacich chronickymi
ochoreniami. Imunopreparat PNEUMO 23 je vakcina pripravena z purifikovanych
kapsularnych  polysacharidovych antigenov, ziskanych =z 23 sérotypov
St. pneumoniae, ktoré st zodpovedné asi za 90% vSetkych invazivnych

pneumokokovych infekeii. Imunita sa objavuje za 2 a. 3 tyzdne po vakcindcii.

Dalgia $tdia mapovala mieru vakcinacie proti sezénnej chripke pocas
zimy 2006/2007 a motivaciu knej, v 11 eurdpskych Statoch, vratane Ceskej
republiky. Zucastnilo sa jej celkovo 22 068 o0s6b (z kazdého Stitu minimélne
2000), starSich 14 rokov. Celkova miera vakcinécie v beznej populdcii v tychto
Statoch dosiahla 20.2 % v obdobi zimy 2006/07. Boli vSak zaznamenané znac¢né
rozdiely v jednotlivych $tatoch: od 13.8% v CR po 27.4% v Nemecku. V priemere
3% pacientov boli ockované po prvy raz v Zivote, eSte nikdy neo¢kovanych bolo
63%. Vyskumom sa zistilo, ze najvicsiu skupiu ockovanych proti chripke v danej
sezone tvorili osoby nad 65 rokov (53%). Osoby ockované, mladSie 65 rokov
a trpiace chronickymi ochoreniami vykazovali 28.8% (najviac vo Velkej Britanii
57.3% a najmenej v Pol'sku 13.4%).

Na vakcinaciu obyvatel'stva ma zna¢ny vplyv odporudenie lekara. Studia
vSak ukdazala, Ze ani sami zdravotnicki pracovnici nepovazuju vakcinaciu
za nevyhnutni. Miera ockovanych v tomto sektore bola len 20.4% (vo Finsku
12.9% a 25.3% v Portugalsku).

Pre obyvatel'stvo vSetkych 11 $tatov v ramci Stadie, ktoré sa v chripkove;j
sezone 2006/07 nechalo zaockovat, boli motivujiicimi nasledujuce faktory:
vyhnutie sa chripke ako vaznemu ochoreniu (9.3%), doporu€enie od praktického
lekara (8.9%), prevencia prenosu chripky na ¢lenov rodiny (6.0%). Dodato¢nymi
dovodmi boli vek (5.8%) azdravotny stav (4.5%). Naopak, dovody ostat’
nezaoCkovanymi boli: subjektivny pocit nepravdepodobnosti ndkazenia (23.8%),
doterajSie nezvazovanie vakcinacie (19%) a absencia doporucenia od praktického
lekara (16.4%). Ti, ktori sa v danej sezone nedali zaockovat, avSak v predoslych

moznost ockovania vyuzili, uviedli ako dovody tejto skutocnosti zdbudlivost’,
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nezaujem, a nakazenie sa napriek predoslej vakcinacii. 31.8% ucastnikov Stadie
vyjadrilo zdujem nechat’ sa ockovat’ v nasledujucej chripkovej sezone 2007/2008.

Zistilo sa, Ze najvacsi vplyv na povzbudenie obyvatel'stva nechat’ sa
zaoCkovat’ proti chripke ma rada praktického lekéra ¢i sestry (58.6%) a osveta —
rozsirenie znalosti o vakcine (33.7%) 1 o samotnej chripke ako ochoreni (27.7%).

Z uveden¢ho vyplyva, ze je nutné vyvinut usilie na urovni Statu
1 medzinarodnej urovni, aby sa zvySila okovanost populécie, ktord by podla
WHO ideélne mala dosiahnut’ 75% v roku 2010 u starsej skupiny pouléacie (nad 65
rokov), a podl'a EK celkovo 30% populacie.

4.3 Pasivna imunizacia

Dal$ou moznostou ochrany pred pandémiou moze byt pasivna imunizacia
monoklondlnymi protilatkami. Existuje stadia (J. Sui akol.), v ktorej boli
identifikované tri neutralizujuce protilatky, ucinné proti vicSine testovanych
virusov chripky, vratane H5N1 (vta¢ia) aj HINI (prasacia, Spanielska). Bola
preukazand ich ucinnost’ proti nasledovnym typom: H1, 5, 2, 6, 8, 9, 11, 12, 13,
16. AvSak ucinnost’ proti ostatnym sa nepotvrdila. Testovanie sa uskutocnilo
in vitro na bunkovych kultarach a u mysi. Prvé klinické skusky u zdravych
dobrovol'nikov sa ocakavaju az za cca 15 mesiacov, ale dostupné v praxi by mohli
byt az za 5 rokov. St zacielené na oblast’ povrchového antigénu hemaglutininu,
ktora je podobnd pri viacerych typoch chripky (teda mutacie tejto oblasti st
zriedkavejSie). Mechanizmus Uc¢inku spociva v naviazani protilatky na virus, ¢im
zabrani Strukturdlnej reorganizdcii hemaglutininu, ktorda je nutnid k splynutiu
membrany virusu s hostitel'skou bunkou.

Nevyhodou pasivnej imunizacie je podavanie uz hotovych protilatok
oproti vakcinécii (aktivnej imunizicii), kde sa stimuluje imunitny systém
k vytvoreniu vlastnych protilatok. Ochrana tak netrvd dlho, je nutna ich
opakovana aplikacia. Odhadovana cena mesacnej liecby pre dospelého cloveka
je nepriaznivo vysoka. Hotové protilatky by sa vSak mohli vyuzit’ na preklenutie
obdobia potrebného na pripravu a distribiiciu dostatoéného mnozstva vakciny

proti pandemickému kmeiu chripky.
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DISKUSIA

Problematiku prasacej chripky som monitorovala do diia 30. 9. 2009, kedy
pocet celosvetovo nakazenych dosiahol podl'a tdajov WHO viac ako 340 000
laboratérne potvrdenych pripadov pandemickej chripky A (HIN1) 2009 a vyse
4100 smrtel'nych pripadov.

Ako vsak uz bolo spomenuté, pandémia bola oficidlne vyhlasena z dévodu
prakticky celosvetového rozsirenia novo-zmutovaného virusu a nie vzhladom
k samotnej zdvaznosti ochorenia. Vo véc¢sine pripadov ma infekcia virusom
chripky A (HIN1) mierny a nekomplikovany priebeh, a pomalé $irenie.
Zavaznejsiu ¢i az smrtel'ni dohru mala hlavne u I'udi starSich,
imunodeficientnych a kardio-pulmonalne dekompenzovanych.

Pandémia vSak ostava realnou hrozbou, nie je mozné predpokladat’
dynamiku jej d’alSieho vyvoja, a preto je potrebné venovat’ zvySenu pozornost’
prevencii.

V sucasnom obdobi roka je aktualna i otazka oCkovania proti sezonne;j
chripke, ktoré je irokej verejnosti silne doporudované a doteraz v CR minimélne
vyuzivané, dokonca aj medzi zdravotnikmi. Uskuto¢nené Stadie dokazuju, Ze
na motivaciu k o¢kovaniu proti chripke ma silny efekt jej odporucanie praktickym
lekérom ¢i inym zdravotnikom, oboznamenie s moznostami a limitami vakciny
a s nasledkami chripky.

V 18 stadiach, v ktorych sa v rdmci kampani na zySenie o€kovanosti
zistovali dovody odmietnutia o€kovania proti chripke u zdravotnickych
pracovnikov sa zistilo, Zze ockovaciu latku povazovalo 3-32% pracovnikov
za neucinnu. To z dovodu, ze ,.kmene v oCkovacej latke nezodpovedaji kmenom,
ktoré koluju v danej sezéne v populacii, a preto o€kovanie nemd vyznam.*

V §tudii vykonanej na Slovensku tak zmyslalo az 20% lekdrov v rdmci jedného
okresu. Toto tvrdenie nie je opodstatnené. Uspesnost’ uréovania vakcinalnych
kmenov je vysoka, a to vd’aka zavedeniu systematického spdsobu sledovania
cirkulujacich virusov, ¢innostou referenénych centier a globalnej surveillance

chripky.
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Podl'a odporacani epidemiologov je najlepSim preventivnym opatrenim
proti Sireniu chripky prave dostatok ockovacej latky. Neznizi sa tym len pocet
umrti, pretoze kazda chripka — nova 1 klasicka (sezénna) — mdze zabijat’, ale
eliminuje sa i riziko zavedenia povinnej karantény v Skolach a podnikoch.
Vydavky na oc¢kovaciu latku st vyhodnejSou investiciou, nez by boli financné

straty pri povinnej karanténe v podnikoch.

Eurépska komisia k 30. 9. 2009 schvalila 2 pandemické vakciny
(Pandemrix a Focetria). Prednostne by nimi mali byt zaockované skupiny l'udi
so zvySenym rizikom stretu s pandemickym virusom a osoby starsie a vystavené
zvySenému riziku komplikécii. Zavisi na ekonomickej irovni daného $tatu, kol’ko
davok mdze pre svojich obCanov zaistit,, avSak aj WHO sa podiela

na rozhodovani o rozdelni po¢tu vakcin podl'a potrieb danych statov.

Boli prevedené studie, ktoré skimali mieru Gi€innosti trivalentne;j
inaktivovanej vakciny proti pandemickej chripke A (HIN1). Tieto Stadie vSak
boli zat'azené istymi limitami a hoci preukézali urCity stupen ochrany proti

pandemickej chripke, nemozno tento vysledok brat’ ako jednozna¢ne smerodatny.
Vseobecne je ziaduce, aby sa beznd populéacia pred chripkovymi

ochoreniami chranila formou v§eobecnych opatreni, uvedenych kapitole 4. 1.

a ockovanim proti sezoénnej chripke.
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ZAVER

Hodnotenia predchadzajicich pandémii potvrdili, Ze spravanie sa novych
virusov nemozno predvidat. Epidemiologicky vyvoj v jednotlivych krajinach
bude variabilny, a rozdielny tiez v jednotlivych vinach pandémie. Vsetky vlady
a medzindrodné spoloCenstvd budi musiet’ urgentne reagovat na zmeny

v dynamike Sirenia pandémie podla aktudlnej situdcie.

WHO upozoriiuje krajiny na potrebu rychlej vymeny informacii
ako kriticky komponent podporujuci globdlnu snahu zvlddnut pandémiu
v nasledujtcich mesiacoch ¢i rokoch. Rychla vymena informacii je klI'aicova
aj pre prijimanie opatreni vo vnutri krajiny na urovni lokdlnej, regionalnej
¢1 medzindrodnej. Rychle Sirenie informécii je dnes mozné uskutocnit’ najmi
pomocou internetu v dennej praxi, €o znamend, Ze internet a moznosti

elektronickej posty by mali byt dostupné na kazdom zdravotnickom pracovisku.

Odhadnut’ zavaznost’ dopadu sucasne prebiehajicej pandémie je takmer
nemozné. Avsak pripravenost, zabezpecenie informacnych tokov a flexibilita
vSetkych zainteresovanych zloziek moze efektivne prispiet’ k zvladnutiu pandémie
a k zniZeniu jej dopadov na zdravie obyvatel'stva, na chod hospodarstva a socialny
systém. Dolezité je to, aby si kazdy nasiel v ret’azci tlloh svoj ¢lanok a prispel

k tomu, aby tento zostal pevny.
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SUHRN

Pandemicka chripka je globalne $irenie nového virusu chripky, proti
ktorému nie je populacia imunna. Takyto novy kment méze byt mutovany virus

chripky, alebo vzniknuty rekombinéciou l'uskych a zvieracich virusov.

Pandemicka chripka typu A (HIN1) — prva pandémia chripky v 21. storoc¢i
zacala epidémiami nového virusu chripky A (HIN1) prasacieho povodu
v Severnej Amerike. V priebehu niekol’kych mesiacov sa virus rozsiril do celého

sveta a globalne sa prijimaju opatrenia na zmiernenie priecbehu pandémie.

Prasacia chripka (klasickd) je akutne virusové ochorenie respiracného
traktu prasiat, zapri¢inené virusom chripky typu A. Ochorenia prasiat sit mierne,
umrtnost’ je nizka. VeI'mi ojedinele mdze byt virus preneseny aj na ¢loveka.
Napriek tomu, ze WHO vyhlasila 11. 6. 2009 najvyssi , teda 6. stupent pandémie,
ktora sposobil novy virus chripky A (HIN1) prasacieho povodu, je potrebné
s bliziacim sa jesennym a zimnym obdobim 2009/2010 prijat’ opatrenia
na zmiernenie priebehu sezonnej chripky a proti sezonnej chripke sa aj opiatovne
ockovat. Vyhlasenie pandémie sa nezakladalo na zdvaznosti ochoreni
spdsobenych novym virusom chripky, ale na zdklade poc¢tu novych pripadov

hlasenych vo svete. Pandémia ma v sucasnosti miernu formu.
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SUMMARY

Pandemic influenza is global spreading of new influenza virus. Population
is not immune from this kind of virus yet. Is possible, that this new species
is mutated influenza virus, or that is originated from recombination of human

and animal viruses.

Pandemic influenza A (H1N1) is first pandemic influenza in 21. century.
It has started as an epidemic influenza of new virus A (HIN1) from swine origin,
in North America. Virus has been world-wide spreading during these several

months and at the moment many steps of pandemic reduction are being accepted.

»Swine influenza“ — is acute viral disease of respiratory tract of swine,
caused by influenza virus A. This swine infection is slight, mortality is low.
Very rarely, the virus can be transferred also to human. In spite of the fact, that
World Health Organization (WHO) declared 6" pandemic degree on 11. 6. 2009 —
that was caused by new influenza virus A (HINT1) of swine origin — it is
necessary to follow prevention steps of seasonal influenza and get immunized
repeatedly. Declaration of pandemic was not based on disease’s seriousness
caused by influenza virus, but on incidence of new cases, world-wide reported.

Pandemic occurs currently only in a slight form.
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