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IMUNOLOGIE HPV OCKOVANI

Z klinické praxe

DVA ROKY KLINICKE PRAXE S KVADRIVALENTNI
HPV VAKCINOU SILGARD’

Kvadrivalentni vakcina proti HPV Silgard je
ur¢ena k prevenci karcinomu hrdla délozniho,
cervikdlnich dysplazii vy3siho stupné (CIN 2/3),
vulvarnich dysplazif vyssiho stupné (VIN 2/3)
a k prevenci kondylomat zplsobenych infekci
HPV typd 6, 11, 16 a 18 u divek a zen ve véku
9-26 let. Na zékladé prokazané imunogenity je
indikovana také pro chlapce ve véku 9-15 let
jako prevence kondylomat a karcinomd spoje-
nych s HPV.

Vakcina prokazuje 100% ucinnost proti CIN
2/3, adenokarcinomu in situ (AlS), VIN 2/3, vagi-
nélni intraepitelidini neoplazii (VaIN) 2/3, 99%
Uc¢innost v ochrané pred kondylomaty a 95%
ucinnost proti CIN vsech stupnid vyvolanym HPV
6,11, 16, 18 u zen bez predchozi infekce.

Ockovani kvadrivalentni vakcinou chranf
pred HPV, které jsou v pficinné souvislosti s vice
nez 70% pfipad karcinomu hrdla délozniho.
Diky zkfizené protekci ¢astec¢ne chréni i proti
HPV typl 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58 a 59,
jez zpusobuji dalsich skoro 20 9% cervikalnich kar-
cinomd.

MUDr. Tomas Fait, Ph.D.,

Gynekologicko-porodnicka klinika
1.LF UK a VFN Praha

Na podzim roku 2006 byla na svétovy
farmaceuticky trh uvedena vakcina Silgard,

umoziiujici primdrni prevenci karcinomu
hrdla délozniho, ale i dalsich nemoci
spojenych s vakcinovanymi typy lidskych
papilomavirii (HPV). Kvadrivalentni
vakcina proti HPV typii 6, 11, 16 a 18
tak byla prvni registrovanou vakcinou
proti nddorovému onemocnéni.

Protilatkova odpoved po treti davce ockova-
ni byla vytvorena proti vsem ctyfem typtm HPV
u 99% ockovanych v hladiné nékolikandsobné
vyssi nez po prirozené infekci. Nedavno byla
prokdzana i imunologickd pamét. Dosavadni
prokdzand délka ucinnosti dosahuje 5 let, s 96%
(83,8-99,5) ucinnosti v prevenci perzistujici in-
fekce HPV ockovanych typl a 100% (12,4-100)

ucinnosti v ochrané pfed sledovanymi genitalni-
mi lézemi.

Podle dostupnych Gdajl neni téhotenstvi
ockovanim ohrozeno, pfislusné studie viak chy-
béjf, proto pfi zndmém téhotenstvi doporucuje-
me ockovani odlozit. Rovnéz pfi kojeni nebylo
zjisténo vyssi ohroZeni kojence ve srovnani's pla-
cebem. Nejsou znamy zadné vyznamné lékové
interakce.

Stejnou Ucinnost prokazuje kvadrivalentnf
vakcina nejen v klasickém schématu, kdy se apli-
kuje druh& davka po 2 mésicich a treti po 6 mé-
sicich od prvni, ale i ve zkrdceném rezimu (po 1
a 4 mésicich) ¢i pfi prodlouzeni do maximalné
12 mésica.

Z celospolecenského hlediska mé& vyznam
pouze celoplosna vakcinace, ale pfinos pro re-
produkéni zdravi a kvalitu Zivota jedince je ne-
sporny. Vzhledem ke zbyvajicim procentdm je
i u vakcinovanych zen nutno pokracovat ve scre-
eningu cervikalniho karcinomu.

IMUNOLOGIE OCKOVANI PROTI HPV

Imunitni protiladtkové odpovéd po ockovani
HPV vakcinou je zprostfedkovana jak pfimym
zacilenfm na panenské B-bunky, tak nepfimo
prostfednictvim fagocytl za uvolnéni cytokind
a pfi T-bunécné prezentaci VLP L1 HPV antige-
nu. DUlezitym produktem imunitnf odpovéedi se
stavaji i pamétové B-burky specifické vici vakci-
nacnim sérotyptm HPV. Aby se imunitnf systém
nezhroutil, je imunitni odpovéd regulovana nad-
byte¢nym mnozstvim protildtek. Znamena to, ze
vétsi mnozstvi vakcina¢niho antigenu nemdze
zvysit mnozstvi protilatek.

Adjuvantnivakcina vede k tvorbé jesté dal-
sich protilatek jako dUsledek antigen nesou-
cich podiljak adjuvans, tak VLP L1 HPV. Analyza
vysledk( ELISA protildtek stanovenych po oc-
kovani adjuvantni a neoadjuvantni bivalentnf
vakcinou potvrzuje odlisnou kvalitu vzniklych
protildtek. Znamena to, Ze ELISA protildtky tvo-
ff jak ochranné protildtky, vyvoldvané vakcinac-
nim antigenem VLP L1 HPV, tak protilatky struk-
turdIni a jinak spfiznéné, které vsak nehraji roli

RNDr. Marek Petras,

specialista v oboru vakcinologie, Praha

Vakcinacni antigeny HPV vakciny, tj. VLP

L1 proteinové cdstice, patii mezi velmi silné

imunogeny a jsou schopny vyvoldvat
vysoké hladiny protildtek

v ochrané vici HPV, nebot protektivni d¢innost
tohoto ockovani nebyla pfitomnosti adjuvans
ovlivnéna. Sérologické vysledky po ockovani
adjuvantni bivalentnf vakcinou jsou preceno-
vany. Dokonce i jeji sérokonverze je stanove-
na jen vici limitu detekovatelnosti metody, tj.
vUc¢i asi 3—7,5krat nizsimu limitu, nez jsou hla-
diny ELISA protildtek po proziti infekce. Naopak
protildtky po o¢kovani kvadrivalentni vakcinou
byly stanovovény jako monoepitopové (kom-
petitivni luminexovéd imunozkouska) a séro-
konverze se vyhodnocovala k hladindm pro-
tildtek po proziti pfirozené nédkazy. V ddsledku
toho jsou postvakcina¢ni hladiny ochrannych

protiladtek vyznamné podcenény a sérokonver-
ze je nizsi.

Urcujicim faktorem spolehlivosti ockovanf
je dosazend protektivni Uc¢innost, nikoliv séro-
konverze ¢i vyse hladin protildtek. Protektivni
uc¢innost je tedy pro obé vakciny vysoké a srov-
natelnd, i kdyz Iépe zlstava provérend u kvadri-
valentn{ vakciny (tj. prokdzané vyznamné snizeni
incidence vétsiho rozsahu klinickych manifestacf
onemocnéni zptsobenych HPV).

Obé vakciny vyvolavaji zkfizenou protektivnf
Uc¢innost vUci jinym nez vakcinacnim sérotyptm,
kterad vznikd heterogenitou protildtek indukova-
nych vakcina¢nimi antigeny vysoce homolog-
nimi s nevakcinacnimi sérotypy (pfedevsim typ
45, 31 a 33). Spolehlivost zkfizené ochrany viak
zGstava  variabilni (9-95%), pravdépodobné
v zavislosti na velikosti infekeni davky, bez jed-
noznacné prokazatelného vlivu dodate¢ného
adjuvans. (Celd predndska je soucdsti odborného
semindfe AESCULAP 2009).
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