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Drobné kasuistiky a studie neuvadéjici kontrolni skupiny, véetné historek ve sdélovacich
prostiedcich a na internetu, tvrdi, Ze vakcinace je ptricinou riznych chronickych nemoci jako
je napt. roztrousena sklerdza (RS), diabetes, chronicka artritida, sennd ryma nebo astma. Tyto
zpravy vedou nékteré rodice k odmitani oCkovani jejich déti. V reakci na obavy rodicu i na
pochyby nékterych zdravotnikli revidovalo né€kolik vrcholnych instituti mediciny studie,
zaméiené na priukaz souvislosti mezi mnohocetnym ockovanim a vznikem imunologickych
poruch. V revizi je diskutovano o patogenesi alergii, RS, juvenilniho typu diabetu, chronické
artritidy a o hledani biologickych mechanismu, které by mohly objasnit, jakym zplisobem
mize ockovani vyvolat tato onemocnéni. Uveden je také piehled kontrolovanych
epidemiologickych studii, sledujicich souvislost mezi vakcinami a chronickymi nemocemi.

Alergické nemoci
Patogeneze alergickych nemoci

Patogeneze alergickych nemoci je zaloZena na produkci immunoglobulinu E (IgE),
specificky zaméteného proti vyvolavajicimu alergenu. Organismus alergikil reaguje na styk
s alergenem zvysSenou tvorbou specifickych IgE, které se vazou na zirné bunky. Ty uvoliuji
specifick¢é medidtory zanctu (histamin aj) .Mediatory zanétu navozuji kaskaddu procest
vedoucich ke kontrakci hladkych svalli, zvySené propustnosti cév, nadmérné produkci hlenu s
naslednou dusnosti, kychanim, rymou nebo zanétem spojivek.

Je nékolik kontrolnich mechanismli produkce a uvoliiovani IgE z B-bunék..Vdechnuté
alergeny prichazi nejdiive do styku s buitkami prezentujicimi antigen, které alergeny zpracuji
a predavaji pomocnym T buitkkdm. Tyto usmérnuji sekreci IgE z B-bun€k prostiednictvim
specifickych cytokini. Byly popsany dva typy pomocnych T buné¢k. Jeden (Th2) usnadiuje
tvorbu IgE specifickych vici alergenu a druhy (Thl) snizuje tvorbu IgE.

Buiiky Thl a Th2 reaguji na styk s odliSnymi alergeny. Zatim co reakce Th2 se dostavi po
styku s Cervy a helminty, styk s viry a bakteriemi vede k reakci bunék Thl. Uvadi se, ze
mechanismus, kterym Ize vysvétlit jak vakciny mohou vyvolat alergické nemoci, spociva ve
faktorech, které prodluzuji, nebo zvysuji odpovéd Th2 (produkci IgE) a potlacuji odpovédi
bunék Thl (snizeni tvorby IgE).

Také velké, kontrolované studie prokazaly, Ze relativni riziko astmatu, nebo alergickych
onemocnéni, se u oCkovanych déti vyznamné nelisi od rizika neoCkovanych déti. Tyto studie
vyloucily hypotézu, Ze vakcinace vyvolava alergické nemoci



Nemoci z autoimunity
Patogeneze nemoci z autoimunity

Patogeneze onemocnéni z autoimunity (OA) souvisi srozpoznavanim télu vlastnich
antigeni T nebo B buitkami. Ke vzniku OA musi byt splnény ¢tyii podminky: (1) musi byt
pfitomny T a B buiky, reagujici na télu vlastni (autoimunni) antigeny, I kdyZ mnoho lidi
takové protilatky mad, obvykle jsou neskodné. To znamend, ze pro vznik autoimunity jsou
nezbytné jesté dalsi faktory. (2) autoimunni antigeny musi byt prezentovdny imunitnimu
systtmu v mnozstvi, které postacuje k déleni a vyzravani autoreaktivnich bunék. (3)
K aktivaci autoreaktivnich T a B buné€k jsou potiebné dalsi signaly, napt. cytokiny. (4) Musi
dojit k selhani kontroly destrukéni autoimunni reakce normalnimi T bunkami. Teprve po
splnéni vSech téchto podminek mutze dojit k mnozeni a aktivaci autoreaktivnich lymfocyti a
ke vzniku OA.

Hledaly se mechanismy, které by objasnily jak mlZe o¢kovani navodit autoimunitu. Je
znamo, ze po nékterych infekcich vznikaji OA. Napt. Borrelia burgdorferi  vyvolava
chronické zanéty kloubti, nebo A.skupina B-hemolytickych streptokokli vyvolava revmatické
onemocnéni srdce. Teoreticky vzato, kdyz infekce mohou navodit OA, mize modifikace
infekce (tj. imunizace) vyvolat tato onemocnéni také.

Mechanismy, jakymi asi pfirozena nakaza vede ke vzniku OA, se nazyva ,,molekularni
mimikry*. Protoze vSechny organismy sdileji spolu fadu genli, mohou byt nékteré mikrobialni
bilkoviny podobné lidskym bilkovinam. Odpovéd’ imunitniho systému na invazi patogent se
muze proto necekané obratit i proti t€lu vlastnim proteinim a poSkozovat organismus.

Roztrousena sklerosa (RS)

Hlavnim patologickym projevem RS je ztrdta myelinu v centralnim nervovém systému
(CNS). Demyelinizace axonii vede ke zpomaleni nebo ke ztraté prichodu nervovych vzruchi
a usti v projevy RS. A€ tato nemoc ziejmé postihuje jen geneticky vnimavé jedince, nejsou
znamy podnéty, které vedou k jeji manifestaci. Predpoklada se, ze aktivované autoreaktivni T-
bunky pronikaji do CNS, napadaji autoantigeny (tj. bazicky protein myelinu-BPM) a plisobi
demyelinizaci.

Uvadi se, Ze vakciny proti VH-B a chiipce vyvolavaji nebo zhorSuji RS nasledkem
podobnosti slozeni bilkovin. Piedstava, Ze molekularni mimikry mohou byt pfi¢inou OA CNS
byla prvné ovéfovana roku 1985. Oc¢kovali kraliky peptidem obsahujicim protein polymerazy
viru HB, ktery je shodny s kralicim BPM. Peptid byl podévan spolu s t¢innym adjuvans,
slozenym z minerdlniho oleje a bakterinu mykobakterii. U ¢tyt z 11 ockovanych kralikt
vznikla experimentalni autoimunni encefalomyelitida. Tento ndlez byl podkladem obav, Ze
aplikace vakciny proti VH-B muze mit za nasledek vznik RS. Hypotézu pak podpoftily
sporadické zpravy o RS po ockovani proti VH-B a dvé kontrolované studie, v nichz bylo
zjisténo malé zvyseni incidence RS mezi ockovanci, které vSak nebylo statisticky vyznamné.

Proti hypotéze svédci nékolik divodi. (1) Jediny protein ve vakcin€, HBsAg, se lisi od
lidského BPM. Proto vysledky pokusti na kralicich s proteinem polymerazy VH-B nelze
aplikovat na podani vakciny proti VH-B lidem. (2) Pfirozenou ndkazu HBV provazi tvorba
velkého mnozstvi HBsAg, piesto nema vyssi riziko vzniku RS. Pii infekci HBV piekracuje
koncentrace ¢astic HBsAg ¢asto 100 pg/mL a mize piesdhnout i 500 pg/ mL. U dospélé
osoby s primérnym objemem krve 4 litrti 1ze ¢ekat v krevnim ob¢hu po pfirozené ndkaze
nejméné 400 000 pg HBsAg. Ale vakcina proti VH-B obsahuje jen 10 — 40 ug HBsAg. Je
tedy mnozstvi HBsAg v krvi pfirozené infikované osoby zhruba 10 000 krat vétsi nez po



ockovani. Ani v endemickych oblastech VH-B neni pozorovan vyssi vyskyt RS, je vSak
patrny napf. v Severni Americe.

Na druhé strané moznym kandiddtem pro molekularni mimikry s CNS je chtipkova
vakcina. Virus chiipky typu A obsahuje protein podobny lidskému basickému proteinu
myelinu a pfirozend nakaza timto virem zhorSuje projevy RS u pacienti.

Nékolik dobie kontrolovanych studii sledovalo sklon riiznych vakcin, véetné vakcin proti
VH-B a chtipce, vyvolat nebo zhorsit projevy RS. V jedné studii sledovali od roku 1976
kohortu 121 700 oSetiovatelek a od roku 1989 kohortu 116 671 oSetfovatelek. Mezi nimi
zjistili 192 zen s RS a do kontrolni skupiny zatadili 645 Zen. Ockovaci anamnézu zjistovali
dotazniky a ovétovali dokladem o oc¢kovani. Relativni riziko RS po podani vakciny proti VH-
B bylo 0,9, zatim co toto riziko ve dvou letech pifed o¢kovanim bylo 0,7. Nebyla souvislost
mezi po€tem davek vakciny a rizikem RS. V jiné studii sledovali 643 pacientd s relapsy
projevii RS v dobé od 1993-1997, registrovanych v Evropské databazi RS. Relaps byl
definovan jako opakovani potizi po bezptiznakovém obdobi v délce nejméné 12 mésici, které
ovéfil neurolog. Udaje o o&kovani zjistovali telefonicky a ovéfili ve zdravotnim zaznamu
pacienta. Porovnavali expozici vakcinam béhem 2 mésict pied relapsem s expozici béhem
ctyt predchozich dvoumésicnich kontrolnich obdobi. Relativni riziko relapsu po podani
vakcin bylo 0,71, po aplikaci ockovaci latky proti VH-B, tetanu a chfipce €inilo 0,67, 0,75 a
1,08. Je ziejmé, Ze vakcinace nevede k exacerbaci projevi RS.

Divoky chiipkovy virus je dobfe piizpiisoben k mnozeni v epitelu dychacich cest. Protoze
ockovaci latka proti chiipce zivy virus, ktery by se mnozil, neobsahuje, m¢la by pfirozena
infekce chiipkovym virem, spiSe nez ockovani, vést k tvorbé vétsiho mnozstvi autoantigenii a
navodit vys$Si koncentrace cytokinti potfebnych k aktivaci specifickych T bunck, které
napadaji bazicky protein myelinu za vzniku demyelinizace. Zda se, Ze ockovani proti chiipce
spiSe chrani pfed exacerbacemi RS, nez aby je vyvolavalo.

Diabetes mellitus typu 1

Cukrovka typu 1 se pficita na vrub nedostatku inzulinu, daného rozpadem ostrivkovych
bun¢k v pankreatu. V krvi téchto pacientl se nachazi protilatky proti proteiniim ostriivkovych
bunék (autoprotilatky). Zhruba 90 % nové diagnostikovanych pacientli s cukrovkou typu 1 ma
protilatky proti jedné ¢i n¢kolika bilkovindm ostrivkovych bunék. Ale jen 1 % zdravych osob
z kontrolni skupiny ma tyto protilatky.

Je pravdépodobné, ze u geneticky predisponovanych osob mohou pfirozené ziskané
infekce vyvolat diabetes typu 1 (juvenilni diabetes, dale jen D1). Proto se nckteti lidé
domnivaji, ze modifikovana infekce v podobé oc¢kovani také mute vyvolat D1. Zhruba u 20
% déti se po proZiti intrauterinni infekce virem zardének objevi DI1. Déti postnatilné
infikované divokym virem zardének maji vysSi hladiny autoprotilatek proti ostrivkovym
bunkdm nez déti, které zardénkovou infekci neprozily. Je také prokazano, ze déti s D1 mayji
vys$si hladiny matefskych specifickych protilatek proti enteroviriim. Zda se, ze intrauterinni
enterovirova infekce se miize u ¢asti pacientli podilet na vzniku D1. Virus Coxsackie B4
obsahuje protein podobny proteinu ostritvkovych bunek pankreatu. V diisledku molekuldrnich
mimikri mize pfirozend infekce enteroviry navodit tvorbu autoprotilatek napadajicich
ostriavkové bunky.

Hypotéza, Zze ockovani muze vyvolat nebo branit vzniku D1 byla nejdiive ovéfovana
ockované po narozeni vakcinou BCG. Jedna finska studie nalezla vyssi incidenci D1 u déti
oc¢kovanych ¢tyfmi ddvkami Hib vakciny ve 3, 4, 6 a 14 mésicich véku, nez u ockovanych
jednou davkou Hib vakciny ve 14 mésicich véku. Zpravy o tom ve sdélovacich médiich
mohly nékteré rodice vést k odkladani ockovani svych déti. Pozd¢jsi studie vSak vyvratily



predstavy o tom, ze ¢asné ockovani BCG vakcinou chrani pted D1, stejné jako prokazaly, ze
tvrzeni o vyssi incidenci D1 u déti ockovanych Hib vakcinou neni pravdivé.

Dalsi dobfe kontrolovand studie vyuzila k posouzeni souvislosti mezi ockovanim a
vznikem D1 udaje z databaze o bezpecnosti vakcin (Vaccine Safety Datalink). K identifikaci
déti s D1, narozenych v letech 1988-1997, pouzili data ze ctyt velkych nemocnicnich
kartoték. VSechny udrzuji registr déti-diabetikii, u nichZ je nemoc prokazéna a zapsana ve
zdravotnim zaznamu. Porovnali 252 piipadii D1 se 768 vybranymi kontrolami. Relativni
pravdépodobnost souvislosti diabetu 1 s ockovanim pertusovym bakterinem byla 0,28,
s ockovanim proti spalnickam, pfiuSnicim a zardénkdm byla 1,36, pro vakcinu proti Hib 1,14
pro vakcinu proti VH-B byla 0,81, pro varicelovou vakcinu 1,16 a pro ockovani aceluldrni
pertusovou vakcinu byla relativni pravdépodobnost souvislosti s D1 0,92. U déti ockovanych
po porodu vakcinou proti HB byla 0,51 a pro déti ockované ve 2.mésici Zivota a pozd¢ji byla
0,86. Ani jiné kontrolované retrospektivni studie neprokazaly souvislost imunizace s vyS$im
rizikem vzniku DI1. Lze uzavfit, Zze Zadny z nejlepSich dostupnych diikazi nepodporuje
hypotézu o tom, Ze ockovani vyvolava diabetes typu 1.

Chronicka artritida

Mezi hypotézami, které vysvétluji mechanismy, jakymi infekce navodi autoimunni
nemoc, je nejzajimavejsi hypotéza o patogenese chronické Lymeské artritidy (CLA).

Asiu 60 % dospélych s nelé¢enou Lymeskou nemoci vznikne akutni artritida a asi u 10 %
znich piejde do chronicity, resistentni na 1écbu antibiotiky. Pro tyto chronické artritidy,
nereagujici na podavani antibiotik, je charakteristicka ptitomnost T bunck, zaméfenych proti
1. zevnimu povrchovému proteinu A (OspA) mikroba Borrelia burgdorferi. Tyto T bunky
jsou pfimo v postizeném kloubu. DalSimi diikkazy skutecnosti, Ze CLA je zprostiedkovana
imunologicky, je to, Ze postizeny jsou piedev§im osoby se zvlastnim HLA haplotypem,
oznacovanym jako HLA-DR4 a fakt, Ze v synovidlni tekutin¢ zaniceného kloubu chybi DNA
B burgdorferi.

Piedpoklada se, Ze vysvétlenim toho, jak pfirozena infekce B burgdorferi (nebo ockovani
vakcinou proti Lymeské nemoci-LN) mtize byt pric¢inou chronické artritidy, jsou také
molekularni mimikry. Projevy chronické artritidy u pacientl s LN jsou dany reakci T-bunék
vici OspA. Vakcina proti LN (LYMERIix, GlaxoSmithKline) obsahovala pouze OspA. Tento
protein je podobny proteinu obsazeném v lidskych lymfocytech. Pro teoretické riziko vzniku
chronické artritidy nasledkem ockovani LYMERixem doporucilo Centrum pro kontrolu a
prevenci, aby ,,jeji podani bylo zvaZeno jen u osob s vysokym rizikem ndkazy*.

Ke zhodnoceni bezpecnosti vakcin obsahujicich OspA byly realizovany dveé velké,
prospektivni, kontrolované studie u 10 936 o¢kovanych a 10 305 osob, kterym podali placebo.
Utastniky studie sledovali po dobu 20-24 mésicti. Nebyly nalezeny statisticky vyznamné
rozdily v typu ¢i frekvenci kloubnich potizi u ockovanych vakcinou nebo placebem. Také u
pacientq, kteti jiz diive prozili LN, nenasli pfi srovnani s kontrolou vyssi frekvenci kloubnich
potizi. Od prosince 1998 do srpna 2000 bylo v USA distribuovéano cca 1,5 milionu davek
vakciny proti LN. Nebyly hldSeny zadné zvlasStnosti nebo ptipady chronické artritidy, vEetné
ockovancii, kteti LN jiz dfive prozili, nebo byli nositeli haplotypu HLA-DR4. Protoze udaje
byly ziskavany pomoci systému pasivniho hlaseni nezadoucich reakci po o¢kovani, maji jen
omezenou platnost.

Zjisténi, ze LN, nikoli vSak vakcina proti LN, vyvolava chronickou artritidu je v souladu
s dulezitymi rozdily mezi piirozenou infekci a imunizaci. Pii pfirozené nakaze B burgdorferi
muze dojit k replikaci borelii a k zanétu kloubu nasledkem velké naloze bakteridlnich
antigenii a uvoliovani znaéného mnozstvi cytokiniit do synovidlni tekutiny. Avsak vakcina
neobsahuje borelie schopné mnozeni a proto po ockovani tyto pochody nevznikaji. Je



paradoxni, ze nejlepSim zpiisobem prevence chronické artritidy po LN u vnimavych osob
muze byt pravé podani vakciny. Bohuzel, vakcina proti LN byla stazena z obéhu a ovéteni
této hypotézy bude tak obtizné.

Zavéry

Bylo ptedlozeno né€kolik mechanismi, vysvétlujicich jakym zptisobem mohou vakciny
zpisobit alergickd, nebo autoimuni onemocnéni. Slabinou téchto uvazovanych mechanismi je
fakt, ze vysledky velkych epidemiologickych, dobie kontrolovanych studii nepotvrzuji
hypotézu, ze vakciny jsou pfi¢inou chronickych nemoci. Navic, protoze nakaza divokym
typem bakterie ¢i viru mnohem pravdépodobnéji vede k expozici télu vlastnim antigentim a
navozuje tvorbu vysSich hladin cytokind, nez ockovani atenuovanymi, ¢i avirulentnimi

patogeny, nékteré vakciny spiSe brani, ¢i zmiriuji, nez zhorsuji nemoci z autoimunity.
92 citact, kopie uloZena v archivu odd. epidemiologie KHS Ostrava
Poznamka prekladatele

V poslednich letech pfibyva osob ¢i rodi€l odmitajicich jakékoli o€kovéani. Jejich
argumenty proti imunizaci uz nemaji nabozensky podklad, ale odvoldvaji se na ,,Spatné
zkuS§enosti s ockovanim* u €lend vlastni rodiny, nebo z doslechu ,,jedna pani povidala“.Jejich
argumenty Ize vyvratit pomérné snadno a Casto se ukdze, ze jde jen o zastupné nazory a
pficina je zcela jinde , napt. v odmitani jakékoli ,,autority®, v pfesvédceni o vlastni chytrosti
az genialité, nebo v naivnich pfedstavach o ,,absolutnim pravu rozhodovat o svém téle a
zdravi®.

Mnohem slozit¢jsi je boj s polopravdami, kterymi zasobuji vefejnost rizni samozvani
,»veédci®, homeopaté (zejména z Vychodu), ale i odborné vzdélané osoby, které citi potiebu
upozornit na svou osobu a obohacovat se na lidské divétivosti ,,titulu, nebo na hlouposti lidi.
Vibec nejtézsi je vyvracet bludy zdravotnikiim, ktefi jsou pfesvéd€eni o znalosti problémi
imunizace a kazdy odborny argument pfedem ptredpojaté odmitaji.

Podle pfislovi ,,vrana k vrané sedd®, sdruzuji se osoby odmitajici o¢kovani do riznych
spolkli, jejichz vedeni se ujimaji lidé s piehnanym sebevédomim az napoleonskym
komplexem. Jejich vitanymi pomocniky jsou vychytrali pravnici, ktefi podle zahrani¢nich
zkuSenosti zjistuji, Zze tzv. Skody na zdravi po ockovani jsou pro n¢ vyte¢nou prilezitosti jak
své jméno zviditelnit a pfi tom si p€kné namastit kapsu.

Proto solidnich argumentli proti odpovédnosti imunizace za vznik Udajnych $kod na
zdravi neni nikdy dost, zejména pro ty, ktefi se touto problematickou specidln¢ nezabyvaji.
Réd bych, aby tento SMD pomohl v odborné diskusi uzivat fakta (viz také SMD 153).



