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Souhrn:

Za ucelem dosaZeni vysSi proockovanosti mladistvych proti VH-B vyhodnotili
upravené schéma o¢kovani rekombinantni vakcinou Rekombivax HB (2 nebo 3 davky po
5 nebo 10 mg, podané v intervalech 4 nebo 6 mésicii) k navozeni ochranné hladiny anti-
HBs (>10 mIU/ml) a vysledky porovnali s postupem, ktery doporucuje vyrobce vakciny
(5 mg v mésicich 0, 1 a 6). Sledovali také ¢asnou protilitkovou odpovéd’ na jednu davku
vakciny a imunologickou pamét’ po dvou davkach a tiech davkach vakciny.

Néahodné rozdélili 1026 mladistvych, ve véku 11 — 19 let, do péti skupin s riiznym
ofkovacim postupem. U vSech stanovili hladinu anti-HBs tésné pied ofkovanim a za
mésic po posledni davce, u menSich skupin ockovanci také v dalSich intervalech.
Stanovili hladinu anti-HBs po bustr- davce, podané za dva roky od skon¢eni zakladniho
ockovani.

VSechny ockovaci postupy vyvolaly u >95 % ofkovanci anti-HBs v titru >10
mlU/ml. Geometricky primér titri se pohyboval v rozpéti od 674,8 do 3049,4 mIU/mL.
Byl vyssi pri davce 10 mg neZ po 5 mg HBsAg, pri tiech nezZ po dvou davkach a pri
Sestimésiénim intervalu mezi davkami neZ po ¢tyfmési¢nim intervalu. Za Sest mésicii
mélo 63,8 % ockovanych jednou 10 mg davkou hladinu anti-HBs >10 mIU/mL, ale po
davce 5 mg jen 41,6 % ockovanych. Osoby o¢kované bud’ dvémi, nebo tfemi davkami po
5 mg HBsAg, si uchovavaly silnou imunologickou pamét’.

Vysledky studie svéd¢i o tom, Ze dvoudavkové ockovaci schéma Recombivaxu HB je
stejné imunopotentni a vyvolava imunologickou pamét’ stejné ucinné jako doporucované
tridavkové ofkovaci schéma. Podani dvou 10 mg diavek miiZze vyznamné zlepsit vysledky
imunizace u osob, jejichZ o¢kovani je obtiZzné proveditelné, protoZe se mu vyhybaji.

Jednou z pficin nizké proockovanosti mladistvych miize byt pozadavek aplikace tii davek
vakciny. Pokud by dvé davky byly srovnateln€ imunogenni jako tfi davky vakciny, mohlo by
to znamenat vyS$$i proockovanost i niz§i naklady na vakcinu a jeji aplikaci. Ve studii pouzivali
komer¢ni baleni vakciny, kterou aplikovali do deltového svalu jehlou o délce 2,5 cm. U
obéznich osob uzivali jehlu delsi. Hladinu anti-HBs vySettovali radioimunoeseji v testu Ausab
(Abbott Laboratories, Chicago) v jediné laboratofi v Merckové vyzkumném tUstavu ve West
Pointu. Za anamnestickou reakci povazovali ¢tyi- a vicenasobny vzestup titru anti-HBs v krvi
odebrané za tyden po bustru, nebo u ockovancli bez detekovatelné hladiny anti-HBs po
zakladnim ockovani nélez protilatek v titru >10 mIU/mL po bustru.

Vsech pét skupin ockovancii se mezi sebou vyznamné neliSilo ani vékem, pohlavim,
rasou, ani podilem kufaki, poctem leukocytii ¢i zastoupenim osob bez detekovatelné hladiny
anti-HBs pted zahajenim ockovani.



V souvislosti s o€kovanim nevznikly zadné vaznéjsi postvakcinacni reakce. Frekvence
lokalnich nezadoucich reakci v misté vpichu byla po prvé davce vyznamné (p >0,001) vyssi
pii 10 mg (30,0 %), nez pii davce 5 mg (19,9 %). Star$i mladistvé osoby mély vyznamné nizsi
sérokonverzi a geometricky pramér hladin anti-HBs po posledni davce vakciny byl také
vyznamné (P< 0,001) niz$i. Zda se, Ze stejny nepiiznivy vliv na protilatkovou odpovéd’ mélo
také kouteni (P=0,039), ale kutdkl bylo v souborech malo (5,3 % az 6,8 %), takZe rozhoduyjici
mohl byt i vyssi vék kurak.

Protilatkova odpovéd’ anti-HBs u zdravych mladistvych osob ve véku 11 — 19 let na dvé
nebo ti'i davky vakciny Rekombivax HB

Schéma o¢kovani | Intervaly | Pocet %Ab+ | % s >10 mIU/mL | GPT v mIU/mL
vySetienych
Smgv 0a6meés. |2 mesice ¢ 109 58,7 % 16,5 % 2,0
4 mésice ¢ 108 75,9 % 39,8 % 5,6
6 mesici 173 75,7 % 41,6 % 4,7
7 mésicu 162 97,5 % 95,1 % 1135,8
1I0mgvO0ad4més. |2 m ¢ 118 70,3 % 39,0 % 4,0
4 m 189 87,8 % 65,1 % 14,2
5m 187 97,9 % 97,9 % 1476,9
7 m ¢ 109 100,0 % 97,2 % 622,1
I0mgv0abmeés.| 2 m O 114 72,8 % 32,5 % 4,0
4 m ¢ 111 84,7 % 64,9 % 11,6
6 m 185 85,9 % 63,8 % 10,6
7 m 185 98,4 % 97,3 % 30494
5Smgv0,2ad4m 2m ¢ 126 57,9 % 16,7 % 2,0
4 m 177 92,7 % 90,4 % 75,5
5m 184 98,4 % 96,7 % 674,8
7 m ¢ 121 98,3 % 96.7 % 364,3
Smgv0la6bm |2 m ¢ 115 81,7 % 59,1 % 10,7
(standardni 4 m o 114 93,9 % 81,6 % 47,2
postup) 6 m 187 96,8 % 86,6 % 56,9
7 m 179 98,9 % 98,9 % 24932
Vysvétlivky :

¢ = podskupina osob, které souhlasily s odbéry krve navic, k lep§imu poznani kinetiky tvorby
anti-HBs po oc¢kovani

Diskuse

Aby bylo moZné naockovat skutecné vSechny mladistvé osoby proti VH-B je nutné
piekonat nckteré piekazky. Tato populacni skupina vyhleda lékaiskou pomoc primérné
jednou do roka. I kdyz zdravotné vychovné informace o potiebé a vyhodnosti imunizace
vedou u 90 % cilové populacni skupiny k tomu, Ze se da ockovat, pouze asi 11 % se podrobi
vSem tfem davkam vakciny. Proto dvoudavkové ockovaci schéma by piedstavovalo
vyhodnéjsi postup.

Podil ockovanct s €asnou protilatkovou odpovédi pii riznych ockovacich schématech je
vyznamny v situaci bezprosttedni expozice ndkaze HBV a u kazdého ockovance, ktery zacne,
ale nedokon¢i sérii davek vakciny. Je proto zavazné, Ze podil ofkovanych s minimalni
detekovatelnou hladinou protilatek, nebo s >10 mIU/mL anti-HBs, byl pfi vySetfeni za 2, 4 a
6 mésicii po jediné davce podstatné vyssi u ockovanych déavkou 10 mg, nez po davce 5



mg.Geometricky primér titrt (GPT) anti-HBs po posledni davce vakciny byl vzdy vyssi pfi
10 mg davkach vakciny, nez po 5 mg davkach, po trojddvkovém, nez po dvoudavkovém
ockovacim schématu a po prodlouzeni celkové doby imunizace ze Ctyf mésicl na Sest mésici.
Kazdy z téchto faktorG mohl vynahradit vliv jin¢ho. Na piiklad dvé 10 mg davky, aplikované
v mésicich 0 a 6, vedly ke stejné¢ vysokému GPT, jakého bylo dosaZeno po standardnim
ockovacim schématu (5 mg podanych v mésicich 0, 1 a 6), tj. 3049,4 a 2493,2 mIU/mL anti-
HBs.

V tadé¢ studii bylo také zjisténo, ze u zdravych osob s postvakcinacnimi titry anti-HBs >10
mlU/mL pfetrvava po dobu 5 - 12 let imunologickd pamét, chranici je pfed onemocnénim,
vyvolavanym HBYV. Imunologicka pamét pretrvava 1 kdyz titr protilatek klesne pod
ochrannou hladinu, ¢i protilatky jsou jiz nedetekovatelné.

Zavéry

Studie ukazala, ze dvé davky Rekombivaxu HB mohou byt u zdravych mladistvych osob
stejné imunogenni jako doporu¢ované schéma se tfemi davkami. Podavani dvou 10 mg nebo
5 mg davek vedlo k podobnému vysledku a k vysledku dosahovanému po standardnich tfech
davkach vakciny, s vyjimkou podilu osob majicich ochranny titr anti-HBs po posledni ddvce.
S ohledem na zjiStény vyznam véku je vSak dvoudavkové ockovaci schéma vhodnéjsi u
mladSich mladistvych. Vys§i imunogenita 10 mg davek kompenzuje nalezenou souvislost
intervalli mezi aplikaci davek a velikosti protilatkové odpovédi. Kratsi interval mezi dvéma
davkami (tj 0 a 4 mésic) je vitany pii oCkovani ve Skolnich zdravotnickych zatizenich.
Koneéné vysledky dlouhodobého sledovani svéd¢i o tom, ze 1 dvoudavkové ockovaci schéma
miZe navodit vysokou imunitu vici infekci vyvolavané HBV, simunologickou paméti
trvajici po dlouhou dobu.

20 citaci, kopie ulozena v archivu odd. epidemiologie KHS Ostrava.

Poznamka prekladatele

Organizace o¢kovani mladistvych, zvlasté nechodi-li jiz do Skoly, je opravdu obtizna. A
co teprve ockovani mladych toxikomani s injekéni aplikaci drog. Proto povazuji za uzite¢né
znat vysledky této studie, které mohou v pfipad€¢ nezbytnosti (organizacni ¢i ekonomické)
pfispét k rozumné upravé standardniho ockovaciho schématu, aniz by se vytratila Zadouci
ochrana pted infekci HBV. Je velice pravdépodobné, Ze stejné vysledky bude mit ockovani
jinou, u nas licencovanou vakcinou proti VH-B, nez je Rekombivax HB. Nélez nizSich hladin
anti-HBs u kufdki a u starSich osob se také shoduje s nasimi zkuSenostmi.

Byla publikovana bezpecnost a imunogenita intradermalni aplikace 1 rekombinovanych
vakcin. NaSe velmi ptiznivé vysledky si.d. aplikaci plasmovych vakcin proti VH-B jsme
mimo jiné uvedli v publikaci ,,Trendy soudobé pediatrie”, svazek 1, 1999, nakladatelstvi
Galén, Praha, s.62-63. Stalo by za uvahu, studii, ovéfit i.d. aplikaci rekombinantni vakciny u
toxikomant, zejména proto, ze tvorba protilatek je v tomto pfipad¢ rychlejsi a intenzivnéjsi.
Bylo by vSak tfeba napied ziskat souhlas ke studii a skupinu osob, kterou by bylo moZno
ockovat najednou tak, aby doslo k redlné uspote vakciny i financi.



