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Rotaviry jsou pitvodci prijmovych onemocnéni, které roéné na svété usmrti az 800.000
déti. Pfed dvéma roky stahl vyrobce vakciny proti rotavirim (RV) tuto ockovaci latku z trhu.
Diivodem k takovému postupu byly zpravy nékterych odbornikili, ze podadni RV souvisi se
vzéacnou, ale nebezpecnou invaginaci stfev. Na zdkladé svych pozorovéani usoudili, Ze toto
ockovani je prili§ riskantni a tento nazor prevladl. Stale vSak pretrvavaly odborné a etické
namitky vici tomuto tvrzeni.

Dvé nové studie naznacily, ze analyza rizika a prospéSnosti z roku 1999 miize byt mylna.
To jesté znasobilo pochyby o nutnosti stazeni z trhu vakciny ,,RotaShield”, jak se tato RV
jmenovala. V sdzce bylo mnoho, nejen v USA, kde byla RV kratkou dobu dostupna, ale
zvlasté v rozvojovych zemich, s vysokou letalitou rotavirovych infekci.

Vysledky novych studii se staly hlavnim tématem symposia, konané¢ho 2. 9.2001
v Rosslynu, ve Virginii. Pod patronaci Ufadu pro U.S. narodni vakcinaéni program, ktery
koordinuje imunizacni postupy v celé federaci a Narodni poradni komise pro ockovani, bylo
po tii dny jednidno o nebezpe¢i a uzitku pii oCkovani vakcinou RotaShield. Nékteti
vyzkumnici z Narodniho institutu zdravi (NIH), kde byla vakcina vyvinuta a teprve pozdéji
vyrobci licensovana, to uvitali. ,,Pauza v o¢kovani touto vakcinou byla vhodna, ale dnes, kdy
mame zkuSenosti s jeji aplikaci a s velikosti rizika ji provazejici, je tfeba pfezkoumat, zda
rozhodnuti o stazeni vakciny bylo spravné“, ekl John La Montagne, povéteny feditel
Nérodniho ustavu pro alergicka a infekéni onemocnéni (NIAID).

Podstatné opatrnéji  se vyjadfil epidemiolog CDC z Atlanty, John Livengood,
nedivéiujici vysledkim novych studii: ,,Myslim, Ze by bylo velice problematické zahdjit
celonarodni program o¢kovani touto vakcinou®.

At se vSak v USA rozhodne tak, ¢i onak, bude jimi zvoleny postup mit dalekosahlé
nasledky. La Montagne fekl: ,,Existuje piedstava, Ze schvaleni ¢i neschvaleni vakciny u nas,
plati téz pro kteroukoliv zem v zamofti“. Ale vysledky analyzy rizika a prospésSnosti
vakcinace jsou v bohatsich, ¢i v chudSich zemich, naprosto jiné.

I kdyz rotavirové prijmy vedou kazdoro¢né k hospitalizaci 55.000 americkych déti,
znichZ 20-40 zemfe, u vétSiny déti je jejich pribéh mirny. Livengood poznamenava, Ze
v USA je tolik mozZnosti ochrany, ze néktefi 1€kati hledi na RotaShield jako na luxusni
vakcinu. Ale vrozvojovych zemich dnes umird jedno ze 200 rotaviry infikovanych déti,
hlavné pro dehydrataci. Zde nemaji prostifedky na Zivot zachranujici rehydratace a v téchto
podminkach miZe byt RotaShield obrovskym piinosem.

Volani na poplach

Pted 20 lety zacal Albert Kapikian z NIAID vyvijet vakcinu zkombinovadnim ¢asti
lidskych kmena rotaviri s kmeny od opic Macaccus rhesus. Pilotni studie ucinnosti,
realizované v USA, Finsku a Venezuele, prokazaly, Ze tato ziva ,,rekombinovand® vakcina
poskytuje bezpecnou ochranu pied té¢zkym prijmem az 91 % ockovanych déti. RotaShield se
dostal v USA na trh v fijnu 1998 a fada lidi se domnivala, Ze brzy bude pouZivan na celém



svété. Avsak po 9 mésicich, po zpravach o nezvykle vysokém poctu ptipadll invaginace mezi
ockovanymi détmi, doporucilo CDC zastavit aplikaci vakciny RotaShield. Obstrukce stfeva
z nejasnych pfic¢in postihuje predevsim kojence. Invaginaci lze obvykle odstranit stfevnim
nalevem baryové kaSe a jen nekdy je tfeba operace. Neni-li vSak 1éCena muze koncit smrti.
Ale zadné Gmrti pfi invaginaci nesouviselo s ockovanim vakcinou RotaShield.

Hromadici se zpravy o ptipadech invaginace stieva mezi ockovanymi détmi vedly v fijnu
1999 vyrobce vakciny, Wyeth Lederle Vaccines z Pensylvanie, k jejimu dobrovolnému
stazeni z trhu. Livengood se spolupracovniky z CDC zvetejnili v New England Journal of
Medicine ze 22.2.2001 ¢lanek s detailnim rozborem ockovanych déti. Usoudili, Ze RotaShield
vyvolava jeden ptipad invaginace na kazdych 4670 az 9474 ockovanych kojencti. V USA by
mohlo byt ro¢né 361 — 732 piipadii povakcinaéni invaginace.

Tyto alarmujici odhady byly nedavno zpochybnény vysledky studii dvou odlisnych skupin
vyzkumnikl. Jednu vedla Lona Simonsenovad z NIAIDu a druhou Hwa-Gan Chang ze
Statniho tstavu zdravi v Albany. V Cervencovém cCisle Casopisu Pediatrics uveiejnil Chang se
spolupracovniky retrospektivni analyzu propoustécich zprav z nemocnic ve stat¢ New York
za poslednich devét let. Cilem rozboru bylo zjistit u kolika déti byla diagnostikovana
invaginace. Za devét mésicii, v nichz byl podavan RotaShield, nasli 81 ptipadl invaginace,
Ve stejném devitimési€nim obdobi piedchoziho roku nasli jen o tfi pfipady méné. Podle
Simonsenové je ,.exces v podobé 3 piipadi mensi, nez jaky by bylo mozné ocekavat dle
puvodniho odhadu rizika pracovniky CDC*. Ti ptedvidali 12 piipadi ve staté¢ New York.
»Myslime si, Ze jejich studie byla zajimava, ale na otazku o velikosti rizika nemohla
dostatecné piesné odpoveédet™.

Simonsenova uvetejni svou praci v Lancetu a do doby publikace nechce detailnéji probirat
jeji vysledky. Hovoftila vSak o nich v kvétnu 2001 na poradé¢ Celonarodni spolecnosti pro
vakciny a imunizaci. Rekla, Ze jeji skupina analyzovala propoustéci zpravy znemocnic
nckolika stath (v tisku je uvedeno 10 stat) a porovnala obdobi ockovani RotaShieldem se
stejnou dobou v pfedchozich péti letech. Podobné jako pracovnici z New Yorku nenasla
signifikantni exces vyskytu invaginace sttev v roce aplikace RotaShieldu.

Charles Weijer z univerzity v Halifaxu tekl, Ze je ,fantastické” kdyz vysledky dvou
novych a mnohem vétSich studii signalizuji, ze neni zadné riziko, nebo Ze riziko je mensi, nez
se pfedpokladalo. ,,Je to skute¢na satisfakce pro lidi, ktefi zasvétili svllj Zivot vyvoji této
velmi vyznamné vakciny®. Kapikian dodal, Ze velikost rizika, odhadnuté pracovniky CDC, se
od pocatku celé aféry stadle zmenSuje. Predpoklada, Ze takové riziko vibec neexistuje.
»Myslim, ze se na n¢ bude hledét jako na odbytou zalezitost. Doslo v USA skute¢né
k néjakému zvyseni poctu invaginaci stfev ?*

Ale 1 nové studie sveéd¢i o souvislosti o€kovani s postizenim stfevniho traktu. ,,Ke vSem
piipadiim doslo béhem né¢kolika tydnii po ockovani®, fikd Simonsenova. Byla zji§téna Casova
souvislost vakcinace se vzestupem poctu invaginaci. Nikdo nevi pro¢. Simonsenova i jini
vyzkumnici soudi, ze miZze byt n¢jaky nezndmy mechanismus, kterym vakcina spousti
invaginaci u déti, u nichz by asi vznikla kdykoli v prvém roce zZivota. Vakcina v podstaté jen
uspiSuje vznik invaginace. Podle jiné teorie rotavirus sdm vyvoldva invaginaci, coZ
predpokladali japonsti vyzkumnici jiz vroce 1978. Je-li tomu tak, mohla by vakcinace
zabranit vét§imu poctu ptipadl invaginace stfeva, nez kolik jich sama vyvolava.

Livengood se spolupracovniky tato tvrzeni odmita. Tvrdi, Ze neni Zadny dikaz, ba ani
vysvétlujici mechanismus, ktery by podpofil teorii o spoustéci roli rotavirové vakciny.
Nékteré studie naopak vylucuji souvislost mezi samotnym rotavirem a invaginaci: napiiklad
vyskyt rotavirovych infekci vrcholi v riznych oblastech USA v urcité dobé, ale ptipady
invaginace se objevuji v prib¢hu celého roku.

Vyznam jak studii Simonsenové, tak Changa spociva v tom, Ze jsou podloZeny pocetnymi
kohortami déti a dlouhym obdobim studii. Pfesto Livengood ukazuje i na slabiny téchto praci:



na rozdil od studie publikované v NEJM zadnd neobsahuje informace o o¢kovani jednotlivych
deéti, takze neprokazuji souvislost konkrétnich pfipadi invaginace s podanim RotaShieldu.
Livengood se také obava, ze studie nejsou dostatecné hodnovérné. Uvadi, ze pracovnici CDC
vedeni Piotrem Kramarzem uvetejnili v dubnu 2001 v Casopise The Pediatric Infectious
Disease Journal vysledky vlastni kohortové studie, vychazejici zudaji obsazenych
v propoustécich zpravach z nemocnice. Pii detailn€j$im porovnani tidajii v osobni zdravotni
dokumentaci pacientil s tdaji v propoustécich zpravach nasli fadu nesrovnalosti.

Vsechny tyto studie trpi zakladnim nedostatkem: vyzkumnici se opiraji jen o hruby odhad
incidence pfirozené vznikajicich invaginaci u déti v USA. Je pak velmi obtizné piesngji
stanovit vliv ockovani na vznik invaginace, zejména kdyz jde o tak tidky jev (odhaduje se 1
pfipad invaginace na kazdych 2000 déti). Neni také jasné kolik davek vakciny bylo uzito
k ockovani déti, coZ také ma vliv na vysledky studii.

Ptesto, ze vyzkumnici dosud nedosli k jednozna¢nym zavérim, Simonsenova ocekava, ze
nakonec se shodnou na tom, Ze existuje souvislost mezi aplikaci RotaShieldu a invaginaci
stfeva. Kapikian, hlavni inicidtor vakciny, se citi otrdven tim, Ze diskuse se stale toc¢i jen
kolem pomérti v USA. Spolu s jinymi poukazuje na to, ze prvé odhady frekvence invaginaci
poskodily povést vakciny, kterd kazdy rok mohla v rozvojovych zemich zachranit zivot pil
milionu déti. Na kazdé riziko vakcinace je sice tfeba reagovat okamzité, ale nesmi se
zapomenout, Ze v tomto ptipadé Slo jen o predbézné vysledky.

Také Livengood z CDC souhlasi s tim, ze aplikace vakciny mlze byt docela uZite¢na
v zemich, kde umird mnoho déti na rotavirové infekce. AvSak na konferenci o rotavirovych
vakcinach, svolané SZO lonského roku, na niz byli pfitomni také odbornici z nékolika
rozvojovych statil, Kapikian zjistil, Ze ockovani nardzi na politické ambice: ,, Vliv negativnich
zprav v tisku mize byt znicujici®.

Ale 1 kdyby se ptiklonili k o¢kovani neni jisté, zda firma Wyeth bude opé&t chtit zacit jeji
vyrobu. Vedouci tymu vyroby RotaShieldu u firmy Wyeth, Peter Paradiso, tekl, Ze ,,zkuSenost
firmy samé 1 odbornikl z rozvojovych zemi naznacuji, Ze vakcina nemusi vzdy vyhovovat®.
Neékteti vyzkumnici doufaji, Ze vyrobu vakciny mize stimulovat ptiznivé hodnoceni od
Poradni komise pro ockovani (ACIP). Je to federalni organ, ktery doporucuje jaka vakcina
ma, nebo nema byt pouzivana. Nazory vSak nejsou jednotné.

I kdyz dalsi dvé velké firmy — Merck a GlaxoSmithKline- také testuji rotavirové vakciny
ve velkych studiich na lidech, neni jisté, zda vyrobu dotdhnou az k prodeji vakcin, nebot’ 1
tyto nové vakciny mohou vyvoladvat invaginaci. ,,Nejvétsi tragédii je*, fekl Kapikian, ,,Ze stale
se jen mluvi a déti zatim umiraji. MiiZze se diskutovat dalSich pét let, nez bude aspon nad¢je na
novou vakcinu.

Kopie v archivu odd. epidemiologie KHS Ostrava

Poznamka prekladatele

Nejsme rozvojovou zemi (i kdyZ to tak n¢kdy vypadd), rotavirové prijmy také méame a
v poslednich letech se jejich diagnostika a zachyt zlepSuje. Dr Sramova ze SZU uvedla
(Zpravy CEM, 2002,¢.3,s.133-4), ze v letech 1998-2001 stoupl pocet hlaSenych rotavirovych
gastroenteritid ze 239 ptipadid (RV/100 000 obyvatel byl 2,3) na 923 (9,2) ptipadii. Informace
o rotavirovych infekcich u nas uvedli také plzensti pracovnici na celostatni konferenci ME
v Bfeclavi, doc. P. Pazdiora se podilel na organizaci multicentrické mezinarodni studie.Ze
311 nemocnych déti ve véku do 5 let u 24 % byly prokazany rotaviry, které téz u 6 % vedly
k nozokomialni ndkaze (EMI,50, 2001, €.2, s.97). Tyto zpravy nelze jen bagatelizovat.



