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ABSTRAKT

Analyza spotieby a spontanniho hlaseni nezadoucich u¢€inkl vakcin proti

chripce
Autorka: Markéta Podskalska
Vedouci prace: PharmDr. Eva Zim&ikova, Ph.D.

Katedra socialni a klinické farmacie, Farmaceuticka fakulta v Hradci Kralové, Univerzita

Karlova

Uvod a cil: Chiipka je nakaZlivé onemocnéni respiraéniho systému zplsobené
chfipkovymi viry, které se objevuje kazdoroéné. NejvhodnéjSi zpusob prevence je
kazdoro¢ni oCkovani vakcinami proti chfipce. O¢kovani proti chfipce ma mnoho pozitiv,
ale i pres to se mohou vyskytnout nezadouci Ucinky. Cilem této diplomové prace bylo
analyzovat a vyhodnotit hlaseni nezadoucich G€inkl vakcin proti chfipce od roku 2004

do roku 2017 a spotfebu vakcin proti chfipce od roku 2004 do roku 2022.

Metodika: Jako zdroj dat byla vyuzita Centralni databaze hlaSeni nezadoucich ucinki
Statniho ustavu pro kontrolu 1é€€iv. Hodnocena byla hlaSeni s ATC kédem JO7BB za
obdobi 2004-2017. Analyzovany byly informace o pacientovi, hlasici osobg, regionu, ve
kterém bylo hlaSeni podano, o zplUsobu hlaseni a informace tykajici se nezadoucich
ucinkd, jako je poCet nezadoucich ucinkd, zavaznost nezadoucich ucinkl, vysledky
nezadoucich U¢inkld a oCekavatelnost nezadoucich uc€inkd. Data o spotifebé vakcin proti
chiipce byla poskytnuta Statnim uUstavem pro kontrolu IéCiv. Hodnotila se spotfeba
vakcin proti chfipce od roku 2004 do roku 2022. Spotfeba byla hodnocena v poctu baleni

za jednotlivé roky a v jednotlivych ATC skupinach.

Vysledky: V daném obdobi bylo oznameno 317 hlaSeni. Celkem bylo nahlaSeno 1194
podezieni z nezadoucich Gc€inkld. Nejvice hlaSenych reakci patfilo do organovych tfid
,Celkové poruchy a reakce v misté aplikace” (32,6 %), ,Poruchy svalové a kosterni
soustavy a pojivové tkané“ (13,1 %), ,Poruchy nervového systému“ (10,5 %),
,Respiracni, hrudni a mediastinalni poruchy® (7,3 %), ,Gastrointestinalni poruchy” (7 %)
a ,Poruchy kiize a podkozni tkané“ (6 %). Z velké ¢asti byly hlaSeny zavazné nezadouci
ucinky (71,9 %), které témér v poloviné pfipadu vymizely (48,3 %). Nejvice hlaseni bylo
pfijato od lékafl (92,2 %), pouze jedno hlaseni bylo pfijato od Iékarnika (0,3 %). V 5
hlaSenich byly objeveny nezadouci uCinky, které byly podezielé z umrti pacienta. P¥i
hodnoceni oCekavatelnosti nezadoucich ucinkd bylo objeveno 537 neolekavanych

nezadoucich ucinkd.



Zaveér: Spontanni hlaseni nezadoucich Gc&inkd je dulezitym zdrojem informaci pro
sledovani bezpec¢nosti a U€innosti léCivych pfipravkd. Vysledky nejsou tak obsahlé, aby
bylo mozné vyhodnotit bezpe&nost a ucinnost vakcin proti chfipce. Byly nalezeny
opakované se vyskytujici neodekavané NU, které Ize povaZzovat jako signaly k dal§imu
posouzeni. Celkova spotfeba vakcin proti chfipce od roku 2014 kazdym rokem rostla,
nejvétsi spotfeba vakcin proti chfipce byla pozorovana vroce 2021. V roce 2022

spotfeba oproti roku 2021 klesla témér o polovinu.



ABSTRACT

Analysis of vaccine utilization and spontaneous adverse events reports in

influenza vaccine
Author: Markéta Podskalska
Supervisor: PharmDr. Eva Zim¢&ikova, Ph.D.

Department of Social and Clinical Pharmacy, Faculty of Pharmacy in Hradec Kralové,

Charles University

Introduction and goal: Influenza is a contagious disease of the respiratory system. It is
caused by influenza viruses and appears in annual outbreaks. The best form of influenza
prevention is vaccination against influenza viruses on yearly basis. The vaccination has
many benefits, but some side effects may appear as well. Goal of this thesis was to
analyse and evaluate reports of side effects of influenza vaccination between years

2004-2017 and to evaluate the use of influenza vaccines from 2004 to 2022.

Methodology: The Central Database of Adverse Events Reporting of the State Institute
for Drug Control was used as the data source. Reports with the ATC code JO7BB in the
period from 2004 to 2017 were evaluated. Information about the patient, reporting
person, the region where the notification was filed, the method of reporting and details
concerning adverse events were analysed. These details included the number and
severity of adverse effects, their predictability and final outcome. Data on influenza
vaccine usage were provided by SUKL. Vaccine usage from 2004 to 2022 was assessed,
measured in the number of packages per individual years and within individual ATC

groups.

Results: During the given period, 317 events were reported. In total 1194 suspected
events were reported. The majority of reported reactions belonged to the following organ
systems: “General disorders and application site conditions” (32,6 %), “Musculoskeletal
and connective tissue issues" (13,1 %), “Nervous system disorders” (10,5 %),
“Respiratory, thoracic, and mediastinal disorders” (7,3 %), “Gastrointestinal disorders” (7
%) and “Disorders of skin and underlying tissue” (6 %). Huge amount of severe side
effects (71,9 %) that were reported, ended up resolving on their own (48,3 %). Most
reports were reported by doctors (92,2 %), with only one report by a pharmacologist (0,3
%). In 5 reports, identified adverse effects were suspected to be related to patient’s
death. During the assessment of the predictability of side effects, a total number of 537

unexpected adverse effects were identified.



Conclusion: Spontaneous reporting of adverse effects is an important source of
information for monitoring the safety and effectiveness of medicinal products. The results
are not comprehensive enough to decisively evaluate the safety and effectiveness of
influenza vaccines. Unexpected adverse effects that occurred repeatedly were identified
and these could be considered as signals for another evaluation. The overall influenza
vaccine use has increased every year since 2014, with the highest usage observed in

2021. However, the use in 2022 decreased by nearly half as compared to 2021.



1 UVOD A CIL PRACE

Chfipka je nakazlivé respiraéni onemocnéni, které je zplsobovano chfipkovymi viry. Viry
chfipky rozdélujeme na 2 hlavni typy — A a B, které jsou typické pro lidskou populaci,
existuje jesté typ C a D. Tyto viry zpUsobuiji infekce respiracniho systému postihujici
predevsdim nos, hrdlo a plice. U nékterych skupin lidi, jako jsou malé déti, star3i lidé a
lidé se zavaznym chronickym onemocnénim, je vysSi riziko vyskytu zavaznych
chfipkovych komplikaci, mezi které patfi zapal plic, myokarditida nebo encefalitida.
Chfipka se objevuje kazdoro¢né, jedna se o sezonni chfipkovou epidemii, ktera je
celosvétovym problémem vefejného zdravi a pfi¢inou umrti lidi po celém svété.

Kazdorocné je chfipkou nakazeno 5-15 % obyvatel. (1, 2)

Nejvhodnéjsi zplsob prevence proti sezonni chiipce je kazdoroéni ockovani. Ockovani
proti chfipce je dobrovolné, pficemz tém, kterym je oCkovani proti chfipce doporucovano,
by méli oCkovani podstoupit. Ockovani proti chfipce ma mnoho pozitiv, ale i pfes to se u
vakcin mohou projevit nezadouci ucCinky, proto je dulezité praibézné sledovat a
pfehodnocovat bezpecnost a u€innost 1éCivého pfipravku (LP), a s tim souvisejici vyskyt

nezadoucich G&inkd (NU). (2)

Farmakovigilance je védni obor zabyvajici se sledovanim lécivych pfipravku po jejich
registraci a uvedeni na trh. Hlavni prioritou je mit uvedena na trhu hlavné bezpecna,
ucinna a kvalitni 1éCiva. Jednou z mnoha c&innosti farmakovigilance je sledovani
nezadoucich ucinku IéCiv i vakcin, kterym se v této praci budeme podrobnéji vénovat.

3)

Dal$im dllezitym tématem, kterym se v této praci budeme zabyvat je sledovani spotifeby
léCiv. Studium spotfeby daného lécivého pfFipravku nebo ocCkovaci vakciny slouzi
k posouzeni velikosti expozice |éku, ktera se vztahuje na urc€itou populaéni skupinu za
ur€ity Casovy usek. Spotieba vakcin proti chfipce vypovida o velikosti exponované

populace dané vakciné a odhaduje populaci v riziku vyskytu NU.

Cilem této diplomové prace bylo analyzovat a vyhodnotit hlaSeni nezadoucich ucinku
vakcin proti chiipce od roku 2004 do roku 2017 a spotfebu vakcin proti chfipce od roku
2004 do roku 2022.



2 TEORETICKA CAST

2.1 CHRIPKA

2.1.1 CHARAKTERISTIKA

Sezoénni chiipka je celosvétové rozSifené virové onemocnéni, vyskytuje se kazdoroéné
a postihuje dychaci systém. Chfipka maze mit mirnou nekomplikovanou formu anebo
tézky pribéh, v nékterych pfipadech vede k hospitalizaci pacienta, nebo az ke smrti

pacienta. (4-9)
2.1.2 EPIDEMIOLOGIE CHRIPKY

Virus chfipky byl poprvé izolovan v roce 1933. Béhem minulého stoleti se epidemie
chfipky ¢asto objevovala. Pandemie je globalni vyskyt nového viru chfipky typu A, ktery
je vysoce nakazlivy. Pandemie byly v letech 1918-1919, dale v roce 1957 a 1968.
Pandemie v letech 1918-1919 se nazyva Spanélska chfipka, byla zplsobena virem
pres Ctyficet miliénd umrti, odhadem onemocnéla 1/3 celé populace. V roce 1957
propukla pandemie nazyvana asijska pandemie, ktera byla zptsobena virem H2N2, na
ni zemfeli dva miliony lidi. Posledni hongkongska pandemie chfipky v roce 1968 byla
zpusobena virem H3N2 a stala zZivot asi jednoho miliénu lidi. V letech 2009-2010 se
objevil novy tzv. praseci/mexicky virus chfipky, ktery mél vysokou miru nakaZlivosti a

umrtnosti mladych lidi a téhotnych Zen. (6, 10-12)

Chfipka je celosvétove rozSifené onemocnéni. K pfenosu chfipky dochazi mezilidskym
kontaktem z €lovéka na Clovéka, a to pomoci kapének, mikroskopickych ¢astecek slin a
hlenu, které obsahuji vysoké procento virovych ¢astic. Kapénky se uvoliuji z
infikovaného ¢lovéka kaslanim, kychanim, smrkanim &i béznym mluvenim a dychanim.
Dale se mlze prenaset dotykem kontaminovaného predmétu nebo rukou. Chfipkovy
virus je schopny pfezit i mimo hostitelskou buriku a udrzet se na pfedmétech i po dobu
dvou dn, jestlize je obalen mukéznim hlenem, vydrzi az 17 dni, nebezpeéna jsou proto
drzadla ve vefejné dopraveé a jina vefejna mista, zejména ordinace Iékaru. NiZsi vihkost
a méneé slunecniho zarfeni zajiStuje delSi zZivotaschopnost virli, proto se chfipkové
onemocnéni vyskytuje pfedevsim v zimnich mésicich. Pro zni¢eni viru je potfebna vyssi
teplota, nizké pH a dezinfekce. Vhodné je proto €asté myti rukou &i uzivani dezinfekce,

popfipadé noSeni respiratoru €i rousek. (11, 13-16)

Lidé jsou infekéni o jeden den dfive pfedtim, nez se vubec objevi prvni pfiznaky.

InfekEnost pretrvava tyden od prvnich pfiznakd chfipky, u déti je infekéni doba delsi, a

2



to az dva tydny. Lidé jsou nejvice nakazlivi tfeti az ¢tvrty den od poCatku onemocnéni.
Doba od vystaveni organismu viru po objeveni se prvnich pfiznaku je v rozmezi jednoho
az Ctyf dnu, ale zpravidla se pfiznaky od vystaveni organismu virem objevu;ji jiz druhy
den. (2, 14)

V Ceské republice je vyskyt chfipky sezénni a trva zpravidla v obdobi od ledna do
bfezna, to ale neznamena, Zze se nemuze vyskytnout i v jinych mésicich. Chfipka ro¢né
postihne 5-10 % dospélych a 20-30 % déti. Odhadem se jedna o 3-5 miliona lidi, ktefi
zavazné onemocni chfipkou a 250 000-500 000 lidi, ktefi na nasledky chfipky zemfou,
z toho témé&F 90 % tvofi osoby starsi 65 let. V Ceské republice chfipka kazdorogné
postihuje statisice az milion lidi, ve skute€nosti je ale poet nemocnych vyssi, a to
z divodu, ze lékaf pacienty s chfipkou bud zapomene nahlasit, nebo nakazeni k |ékafi
vlbec nedorazi a chfipku fe$i pomoci samolé&by. Na nasledky chfipky zemre v Ceské
republice kazdy rok pfes 2000 nemocnych. Celosvétove je chfipkou kazdy rok nakazeno
10 % populace a pfi pandemiich jesté vice, a to az 40-50 % populace. Napfiklad ve
Spojenych statech americkych (USA) je kazdoro¢né nakazeno chfipkou primérné 8 %

americké populace. (4, 5, 9, 11, 15)
2.1.3 VIRUS CHRIPKY

Existuji 4 typy vird chfipky, které délime na typy A, B, C a D. Jedna se o RNA viry z ¢eledi
Orthomyxoviridae. Viry chfipky maji velikost v rozmezi 80—120 nm, jsou bud sférického,
nebo vlaknitého tvaru. Viry se skladaji z jednovlaknové ribonukleové kyseliny (RNA),
ktera je uloZena v helikoidalni kapsidé. VIakno RNA je rozdéleno do 8 genovych
segmentq, virus typu C se jako jediny sklada pouze ze 7 genovych segmentu. Vir ma 8
obal(, z toho 6 oball je tvofeno proteiny vlastniho viru, na povrchu je vir obalen dvéma

lipidovymi membranami. (17-20)

Viry typu A, B, C zpUsobuji onemocnéni u lidi. Viry typu A a B jsou pfi¢inou kazdoro¢ni
mohou ohrozit Zivot. Virus typu A je schopen nakazit i jiné savce, jako je napf. prase,
kan, pes, koCka a dalsi. Je schopen nakazit také ptactvo, infikovano je pfedevsim vodni
ptactvo, proto jsou viry chfipky typu A schopné podnécovat pandemie. Virus chfipky typu
B je schopen nakazit jenom lidi, pandemie nevyvolava. Virus chfipky typu C vyvolava
onemocnéni spiSe u déti, pficemz pribéh onemocnéni neni tak zavazny, projevuje se
mirnou infekci dychacich cest. Virus chfipky typu D nezplUsobuje onemocnéni u lidi, ale

napada predevsim dobytek, pfenasi se tedy mezi zvitaty. (6, 17, 18, 20)



Viry chfipky A na lipidové membrané obsahuji dva glykoproteiny hemaglutinin (H), ktery
je zodpovédny za vstup viru do hostitelské buriky a neuraminidaza (N), diky které se
uvolnuji viriony do infikované buriky. Ve vnitini lipidové sténé je obsazen M1 protein,

ktery je dulezity pro sestavovani a stabilizaci virionu. V membrané je ukotven M2 protein,

jedna se o iontovy kanal, ktery slouzi k pfenosu nukleokapsidy do cytoplazmy hostitelské
buriky. (viz. Obrazek 1) (17, 18, 21)

Neuraminidase

Obrazek 1: Obrazek viru chfipky A (22)

Dosud bylo objeveno 18 podtypu hemaglutininu H (1-18) a 11 podtypl neuraminidazy
N (1-11). Podtypy vird chfipky A nazyvame podle kombinaci hemaglutininu H a
neuraminidaz N a také Cisel. V pfirodé se objevilo pfes 130 kombinaci vird chfipky A,
nakazeni byli pfedevSim volné zijici ptaci, dohromady je mozné 198 kombinaci virt
chfipky A. V lidské populaci se v sou¢asné dobé objevuji pfevazné dvé kombinace vir(
chfipky A, jedna se o podtypy H1N1 a H3N2. (17, 18, 20)

Viry chfipky B rozdélujeme do dvou linii Yamagata a Victoria. Viry chfipky B se méni
pomaleji nez viry chfipky A. V posledni dobé se Castéji objevuji viry chfipky B z linie
Victoria. (17)



Viry chfipky se stale méni. Jedna se o proces preskupeni, kdy si viry chfipky vymeénuiji
genové segmenty. Déje se to ve chvili, kdy hostitele napadly dva chfipkové viry, které si
vyménily genetickou informaci. Zmeény chfipkovych virl se déji dvéma zpusoby, nazyvaji
se Antigenni drift a shift. (6, 17, 18, 20, 23)

Antigenni drift je charakteristicky malymi zménami ¢i mutacemi v genech chfipkovych
virt, diky kterym muze dojit ke zménam povrchovych protein( viru, to znamena, Ze dojde
ke zméné hemaglutininu a neuraminidazy. Hemaglutinin a neuraminidaza jsou antigeny
rozpoznavané imunitnim systémem, s jejich pomoci dochazi k produkci protilatek, coz
vede k aktivaci imunitniho systému a boji organismu proti infekci. Zména nazyvana
antigenni drift nastava z dvodu nedokonalé replikace chfipkovych virt uvnitf hostitelské
bunky. Antigenni drift je zodpovédny za kazdoroCni Sifeni trochu pozménénych virQ
chfipky a za vznik sezénnich epidemii chfipky. Vakciny proti chfipce jsou pravé

zamérovany na povrchové glykoproteiny (H a N). (17, 19, 20, 23)

Antigenni shift je sice neobvykly jev narozdil od antigenniho driftu, na druhou stranu se
u antigenniho shiftu jedna o velkou zménu viru chfipky A, u kterého je typicky vznik
noveho hemaglutininu nebo nové neuraminidazy. Antigenni shift je pfiznaény pouze pro
vir chfipky A, a to z divodu, ze virem chfipky A mohou byt nakazeni i jini zivocichové,
pficemz nejvice zasazeno je pravé vodni ptactvo. Migraci ptactva se virus chfipky maze
roz8it i mezi hospodarska zvifata, a to nejen mezi hospodarské ptactvo, ale napfiklad i
na prase, které je nachylné jednak k ptacimu viru chfipky, jednak k lidskému viru chfipky.
Antigenni shift vznika v organismu prasete ve chvili, jestlize je infikovan ptadim i lidskym
virem, touto skutecnosti dochazi ke vzniku uplné nového podtypu chfipky A, ktery jesté
nikdy dfiv ¢lovéka neinfikoval, pravé proto je to velmi nebezpecéné, jelikoz Elovéku chybi
imunitni obrana organismu na nové vznikly typ viru. Antigenni shift v neposledni fadé

muze zpusobit pandemii. (17, 19, 20, 23)



2.1.4 PRIZNAKY ONEMOCNEN:I

Chfipkové onemocnéni zpUsobuje infekci respiracniho systému. Inkubac¢ni doba chfipky
je 1-4 dny. Chfipka se projevuje nahle, na pocatku se vyskytne vysoka hore¢ka 38-40 °
C, ktera je Casto doprovazena tfesavkou a zimnici. U chfipky se €asto vyskytuje bolest
hlavy, svall a kloubl, zad, nohou a oci. Charakteristicka je také celkova unava a
schvacenost. Po jednom az dvou dnech se objevuje suchy, drazdivy kasel, bolest v krku
a ryma. Pozdéji se suchy drazdivy kasel pfeméni na kasel produktivni. Mlze se objevit
nevolnost, nechutenstvi, zvraceni €i prdjem, to se €astgji vyskytuje u déti. Onemocnéni
u leh¢ich forem trva tyden az 10 dni, kaSel, ryma a Unava muze pretrvavat az mésic,

dochazi ale k uplnému uzdraveni. (2, 7-9, 24-27)

Pribéh onemocnéni chfipkou probiha u jednotlivych pacientd odlisné, je individualni,
zalezi na véku pacienta, jeho pfidruzenych onemocnéni a typu viru chfipky. Vir typu A
zpusobuje nejhorsi prabéh onemocnéni, vir typu B zplsobuje zpravidla leh¢i prabéh
nemoci a vir typu C se u dospélych nevyskytuje tak ¢asto, jako u déti, navic vyvolava
rymu a bolesti v krku. U pacientl s chfipkou se nemusi vyskytovat vSechny pfiznaky,
které jsou vySe vypsany, o nemocnéni totiz muze byt i asymptomatické, to znamena bez
pFiznaka. (8, 25, 26)

2.1.5 KOMPLIKACE CHRIPKY

U onemocnéni chfipkou mohou nastat vlivem agresivity viru & oslabenim imunity
komplikace. Mezi né fadime zanét vedlejSich dutin, akutni zanét hrtanu, zanét stfedniho
ucha, coz je komplikace, ktera se objevuje Castéji u déti, zanét svall nejCastéji stehen a

zivot ohroZzujici zapal plic, myokarditida, ¢i encefalitida. (7-9, 24, 25, 28)

Primarni zapal plic je zplsobeny chfipkovymi viry, objevuje se kratce po zacatku nemoci,
b&hem prvniho az druhého dne, vede k rychlému zhorSeni stavu pacienta. Projevuje se
cyandézou, zhorSenym kaslem, dusnosti a muze vyustit do respiracni nedostatecnosti a
nasledné plicni ventilaci pacienta. U téchto pacientl je vysoka umrtnost a to az 50 %.

Proto je dulezité zapal plic nepodcenit. (7, 9, 28, 29)

V nékterych pfipadech se spoleCné s viry chfipky do organismu dostavaji nékterée
bakterie, napfiklad Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae, nebo
Haemophilus pneumoniae, nebo je organismus vlivem oslabeni chfipkou vice nachylny
k bakterialni infekci, a to mize vést ke vzniku bakterialniho zapalu plic, nebo jinych
komplikaci. (29)



V pfipadé smiSené virové a bakterialni infekce, ktera vyustila do zapalu plic dochazi k
pfechodnému zlepSeni stavu, ktery trva dva az tfi dny. Po kratkém zlepSeni se vraci
horecka, kasel nasledovany vykaslavanim hnisavych, nebo krvavych hlend. U velké

¢asti pacientl se zapalem plic je nutna hospitalizace. (29)

Akutni zanét hrtanu se projevuje drazdivym kaslem, ztratou hlasu, sipanim a dusnosti,
z divodu zdufeni hlasivek a okolnich tkani. Zanét se mize rozsifit az na prudusky,

v takovém pfipadé se muze vyskytnout horecka. (28)

Zanét svalll se objevuje béhem jednoho tydne od zacatku chfipku. Charakteristicka je
Unava, svalova slabost a intenzivni bolest sval(, nejcastéji jsou postizeny stehenni svaly.
U zanétu svalu je nutna hospitalizace, 1é¢ba a sledovani stavu, dulezity je klid na lGzku.
(28)

Zanét srdecniho svalu je zavazny stav, ktery se maze rozvinout nahle nebo postupné a
vyZaduje hospitalizaci. Typickymi projevy jsou buSeni srdce, slabost, unava, nevolnost,

dale se mohou vyskytnout otoky koncetin &i potize s dychanim. (28)

Viry chfipky mohou napadnout mozek a jeho obaly, to by vedlo ke vzniku zanétu
mozkovych blan, ktery se projevuje silnou bolesti hlavy a oéi, charakteristicka je
svétloplachost, malatnost a celkova schvacenost, popfipadé bolest svalll a zad. Mohou

se vyskytnout i kieCovité zaskuby koncetin, halucinace ¢&i poruchy védomi. (28)



2.1.6 RIZIKOVE SKUPINY

U nékterych skupin lidi byl prokazan tézsi prubéh chfipky &i riziko vzniku komplikaci.
Témto skupinam je doporu€eno se nechat o¢kovat vakcinou proti chfipce, aby se vzniku

komplikaci pfedeSlo a zamezilo tak pfipadnym umrtim. (30)

Pro rizikové skupiny hradi ogkovani proti chiipce v Ceské republice zdravotni pojistovna,
jedna se o osoby star$i 65 let, osoby ve ZZ (zdravotnické zafizeni), kterym je
poskytovana dlouhodoba Iizkova péce, domovy pro seniory a osoby se zdravotnim
postizenim. Dale je o¢kovani hrazeno u osob s imunodeficity, poruchou funkce sleziny
nebo transplantovanymi krvetvornymi bufikami a po prodélané meningokokové nebo
pneumokokové infekci. OCkovani je také hrazeno pacientlim, ktefi se 1&€Ci na chronické

onemocnéni srdce a cév, dychaciho traktu, ledvin a s diabetem mellitem. (24)

Doporuceno je ockovani proti chfipce Zenam, které planuji t€hotenstvi v obdobi chfipky
a téhotnym Zenam kdykoliv béhem téhotenstvi. Chfipka u zen v prvnim trimestru
téhotenstvi je nebezpecna z dlivodu ohrozeni zivota plodu, a to hlavné proto, ze mlze
vyvolat pfed€asny porod. Pfitomnost chfipkové onemocnéni u téhotnych Zen je velmi
rizikové, dochazi zde totiz k fyziologickym zménam imunitniho systému a srdce, u
kterého dochazi ke zvysené frekvenci, tepovému obéhu a spotfeby kysliku a plic, kdy
hrozi, ze nastane hypoxie. Odhadem chfipka postihuje 11 % téhotnych Zen ro¢né. Po
pandemii chfipky v roce 2009 je téhotnym zenam doporuceno ockovani proti chfipce i
pres obavy lidi, Ze by vakcina mohla mit negativni u€inek na plod. V Evropé doporucuje
ockovani proti chfipce t&8hotnym Zenam 27 statd. V Ceské republice je doporudené
oCkovani zenam, které se chystaji otéhotnét v obdobi chfipky a vdem t&hotnym zenam
celkové, a to v jakékoliv €asti téhotenstvi. Dale je doporu€ovano ockovani zenam do 6
tydnu po porodu. Je to dulezité pro tvorbu imunity novorozencd, ktera vznika na zakladé
kojeni, kdy se matefskym mlékem prenaseji protilatky z matky na dité. Z mnohych zdroju
vyplyva, Zze oCkovani proti chfipce je u téhotnych Zen bezpeéné, uc€inné a je pfinosné i

pro plod a novorozence. (5, 6, 31, 32)

Déti do 6 mésicu jsou nachylnéjsi k nemocem, protoZe novorozenci nemaji dostatecné
vyvinutou imunitu a jsou pfili§ mladi na provedeni o€kovani, proto je dulezité, aby matka
byla oCkovana, a dité tak ziskalo transplacentarni protilatky. Pokud matka neni oCkovana
a dité v tomto véku onemocni chfipkou, mohou se u déti objevit obtiZe, které mohou vést
k hospitalizaci nebo smrti, protoze malé télicko ditéte si nebude umét poradit s infekci.

Riziko onemocnéni déti do 6 mésicl snizi prevence blizkého okoli ditéte. (5, 30, 33)

Ockovat déti od 6 mésicl do 5 let je vhodné, a pomaha predchazet komplikacim. U déti

do 5 let je vysoka incidence onemocnéni, az 20 % déti onemocni chfipkou, pfi¢emz je
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jejich infek&nost daleko delSi nez infek&ni doba starsi populace. Rizikové jsou déti od 6
meésict do 5 let a déti od 5 let do dospélosti, které trpi nékterym z chronickych
onemocnéni jako je astma, chronické onemocnéni plic, srdecni onemocnéni, diabetes
mellitus, poruchy ledvin a jater, neurologicka onemocnéni, obezita, imunodeficience,
nebo rakovina. O¢kovani déti proti chfipce chrani oCkované déti, ale i nepfimo SirSi

komunitu, benefitem je to zejména pro starsi jedince. (5, 30, 33)

Dale by se méli o€kovat zdravotnicti pracovnici kvuli vzajemné ochrané zdravotnikl a
pacientd. Ockovanim zdravotnici pfedchazeji onemocnéni chfipkou, a tim spiSe mohou
vykonavat svou praci a chranit tak ostatni pacienty pfed nakaZenim a vznikem
komplikaci. OCkovat by se méli také zaméstnanci peCovatelské sluzby, domovl pro
seniory, domovu pro osoby se zdravotnim postizenim a zaméstnanci v obdobnych
zarizenich, ktefi tim chrani svoje klienty nebo pacienty pfed onemocnénim. (1, 7, 9, 24,
30)

Osoby nad 65 let jsou nachylnéjsi ke vzniku komplikaci doprovazejici chfipku zejména
z dlvodu snizené imunitni obrany organismu, a také ¢asto diky pfitomnym chronickym
nemocem, popfipadé jinym zdravotnim potizim. U této skupiny lidi je vysoka mira
morbidity i mortality, odhaduje se, Ze 85 % umrti na chfipku spada na osoby nad 65 let.
Velkou miru tvofi hospitalizace téchto pacientd, a tim nasledného zatizeni zdravotniho
systému. U mnoha nemocnych nad 65 let se prodlouZila doba uzdraveni a néktefi se
zcela nezotavili. Osobam ve véku 65 let a vice je doporu¢eno podstoupit o€kovani proti
pneumokokovym infekcim, kam patfi zapal plic a meningitida, jedna se o Casté

sekundarni bakterialni komplikace chfipky ohrozZujici uzdraveni nemocného jedince. (34)

U lidi s astmatem muze chfipka vyvolat a zhorsit astmatické zachvaty, také muze
zpusobit dal§i zanéty dychaciho systému v&etné plic. U déti i dospélych s astmatem je
mnohem vys8i riziko vzniku zapalu plic po onemocnéni chfipkou nez u lidi bez astmatu.
(35)

Rizikovymi skupinami lidi jsou nemocni s chronickym onemocnénim srdce a lidé po
prodélané cévni mozkové pfihodé, praveé u téchto skupin lidi je dulezité, aby se nechali
oCkovat. Skoro polovina hospitalizovanych pacientl s chfipkou ma zaroven srdecni
onemocnéni, tito pacienti maji vyssi riziko komplikaci jako je infarkt myokardu nebo cévni

mozkova pfihoda, tyto nemoci ¢asto kon&i smrti nebo invaliditou. (36)

Lidé trpici diabetem 1. typu, 2. typu nebo gestacnim diabetem po onemocnénim chfipkou
maiji vys$Si riziko vzniku komplikaci, kterymi jsou napfiklad infekce dutin a u8i, bronchitida
a pneumonie. Chfipkové onemocnéni u diabetiki zplsobi vykyvy hladin cukru v krvi.

Nemoc snizuje chut k jidlu, coz maze snizit hladinu cukru v krvi. Chfipka muze zvysSit
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hladinu cukru v krvi a tyto uvedené vykyvy uvést do nebezpetného stavu. Takové
komplikace mohou vést k hospitalizaci, v nékterych pfipadech i ke smrti. Lidem
s diabetem 1. typu by mélo byt doporu¢eno €astéjSi méfeni hladiny cukru v krvi a
lékafem prehodnoceni davkovani inzulinu. Dulezité je hodné pit a snazit se pravidelné
jist. (37, 38)

Chronické onemocnéni ledvin oslabuje imunitu pacienta, kvili chronickému onemocnéni
chfipkou by byla imunita oslabena, a tudiZ neschopna u€inné bojovat proti infekci.
Chfipka je nebezpecna u pacientl s transplantaci ledviny a u pacientu, ktefi podstupuiji

dialyzacni lécbu. (39)
2.1.8 DIAGNOZA
Lékar stanovi diagnézu pomoci anamnézy a fyzikalniho vySetfeni pacienta. (29)

Existuji specifické laboratorni testy, diky kterym se zjisti, o jaky typ viru se jedna. Jedna
se o testy pomoci reverzni transkripéni polymerazové fetézcové reakce (RT-PCR),
virové kultivace, imunofluorescenénich testll. Pro provedeni testu je potfeba vytér zadni
¢asti krku nebo vnitini ¢asti nosu pacienta. Vysledky téchto testl trvaji déle, mohou ale

vést ke zjisténi nové mutace vird chfipky. (27, 29, 40)

Dale existuji vySetfovaci metody z nosniho sekretu nebo sputa, vytér z krku nebo krevni
testy, diky kterym se potvrdi &i vyvrati infekce virem chfipky, jsou to rychlé diagnostické
testy, které trvaji kolem 15 minut. Tyto testy se liSi ve schopnosti detekce viru chfipky, u
déti jsou prfesnéjsSi v odhalovani onemocnéni chfipkou nez u dospélych. U dospélych
muzou tyto testy vyvolat faleSné negativni vysledek, to znamena, Ze dospély, ktery ma
chfipku, si udéla test, ktery mu ale ukaze, Ze ji nema. Rychlé diagnostické testy nejsou
pFilis citlivé. (27, 29, 40)
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2.1.9 LECBA

Symptomaticka IéCba je IéCba pfiznaki onemocnéni, pomaha zvladat tézkosti, ale
pfi¢inou nemoci se nezabyva. Zakladem symptomatické [éCby je klid na lGzku,

dostatecny pfijem tekutin a Ié¢ba pfiznaki onemocnéni pomoci Iéku. (41)

Nejpotfebnéjsi Iéky pfi chfipce jsou analgetika a antipyretika, ktera snizuji hore¢ku a
tlumi bolesti hlavy, svalGl a kloubt. Horecka je obranny mechanismus organismu, ktery
se bojuje pomoci zvySené teploty proti infekci a zamezuje ristu a mnozeni chfipkovych
vird. Proto se antipyretika doporucuji uzivat pfi télesné teploté nad 38 °C. Nej¢astéji se
podavaji 1éCivé pfipravky, které obsahuji IéCivou latku paracetamol, ibuprofen nebo
kyselinu acetylsalicylovou. Existuje mnoho Iékovych forem, ze kterych si pacient mize
vybrat, co mu nejvice vyhovuje. Napfiklad pro déti je vhodny sirup nebo peroraini
suspenze, jejichz pozitivem je pfijemna chut, nebo pouziti rektalnich €ipka, diky kterym
se dité vyhne problematickému polykani tablet. Pokud neuc&inkuji na hore¢ku volné
prodejné Iéky, muze byt predepsan léCivy pfipravek, ktery obsahuje metamizol, 1éCivou

latku snizujici horecku, v pfipadé ze ostatni léCiva nezabiraji. (41, 42)

Dale se pouzivaji léky na utlumeni suchého drazdivého kasle, antitusika, pfedevsim jsou
podavany léCivé pripravky obsahujici [éCivé latky dextrometorfan, butamirat,
levodropropizin ¢i kodein. Na podporu vykaslavani pfi pieméné ze suchého drazdivého
kasle na kaSel produktivni se uzivaji expektorancia a mukolytika, napfiklad 1éCivé latky
(LL) acetylcystein, ambroxol, bromhexin, guaifenesin, nebo erdostein, ktery je volné
prodejny ve formé granuli pro peroralni suspenzi a na lékarsky predpis ve formé tobolek.
(41)

Pfi rymé se pouzivaji spreje do nosu, které se uzivaji pfi ucpaném nosu. Pouzivaji se
nosni dekongestiva, hlavné se jedna o LL xylometazolin, oxymetazolin, nafazolin,
tramazolin. Na tyto léky muze vzniknout zavislost, proto je doporu€ovano tyto léky brat
maximalné tfikrat denné po dobu jednoho tydne. Mezi davkami dekongestiv se mize
podavat hypertonicka mofska voda, ktera dopomaha k uvolnéni ucpaného nosu. Dale
se mohou uzivat peroralni sympatomimetika fenylefrin a pseudoefrin, pokud nelze
obstrukci nosni sliznice uvolnit lokalnimi sympatomimetiky a zaroven jsou postizeny i
vedlejSi nosni dutiny. Vhodnym volné prodejnym pfipravkem je Sinupret, ktery poskytuje

ulevu od zanétu vedlejSi nosnich dutin a rymy. (41, 43)

Mohou se pouzivat kombinované léCivé pFipravky jako jsou Paralen Grip i Coldrex,
které obsahuji LL paracetamol, kofein, fenylefrin, nebo dextrometorfan. Pomahaiji snizit
horecku, pomahaiji od bolesti, a navic plsobi na ucpany nos nebo na suchy drazdivy

kaSel. Existuji také tablety nebo granule pro peroralni suspenzi. U téchto pfipravkd hrozi
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riziko pfedavkovani paracetamolem, protoze pacienti Casto berou i jiné 1éCivé pfipravky
s obsahem paracetamolu a nejsou si toho védomi. PfekroCenim doporucené denni
davky, ktera je pro dospélé 4 gramy za den, a dlouhodobé uzivani, maze vést ke
vzniku nezadoucich U¢inkU, z nichz nej¢astéjSimi jsou nezadouci ucinky postihujici jatra.
(41, 42)

Dale muzeme podpofit 1éCbu pfijmem vitaminu, a to hlavné vitaminu C a vitaminl ze
skupiny B, bud pomoci vhodnych doplfikd stravy, nebo konzumaci ovoce, pro tento
pfipad jsou vhodné banany a citrusy. Dale je doporu¢ovano doplfovat vitamin D u osob
do 70 let 600 IU (mezinarodni jednotka) a u osob starsich 70 let 800 IU. Mohou se vyuzit
dopliky stravy obsahujici Echinaceu (tfapatka), rakytnik, muskat. Dale je vhodné
doplriovat mineraly pomoci mineralnich vod, diky kterym se doplni i potfebné tekutiny.

Vhodné jsou €aje s pfidavkem citrénu a medu. (6, 41, 42)

Mimo symptomatickou IéCbu chfipky se muze pouzit kauzalni lé¢ba. Kauzalni 1é¢ba je
pfimo urena proti chfipkovym virllm, pouzivaji se virostatika, ktera zabraruji mnozeni
viru a napadani bufiky virem, vir samy o sobé ale neznici. NejucinnéjSimi virostatiky jsou
inhibitory neuraminidaz, mezi néz fadime oseltamivir, zanamivir a peramivir. Tyto latky
se vazou na vazebné misto enzymu neuraminidazy a blokuji priichod nové vzniklych vir(
z hostitelské burky. Inhibitory neuraminidazy je nutné podavat co nejdfive po objeveni
prvnich pfiznakl chfipky, nejlépe do 48 hodin od prvnich pfiznaku, pokud by se totiz
podaly pozdéji, chfipkové viry by jiz byly pfemnozZeny. Virostatika se mohou uzivat i
preventivné v chiipkové sezoné, napfiklad u rizikovych skupin, je v8ak ale nutné, aby
lékaF posoudil rizika uzivani lIéku. Pokud je pacient 1é€en kauzalnimi IéCivy, je i pfesto
duilezity klid, odpoc€inek a dostatek tekutin, popfipadé IéEba symptomd onemocnéni. (41,
42)

Chfipka je virové onemocnéni, proto se v Zadném pfipadé nemaji na léCbu pouzivat
antibiotika. Antibiotika se pouziji v pfipadé zhorSeni stavu pacienta, a to komplikaci jeho

dosavadniho stavu bakterialni infekci. (41)
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2.1.7 PREVENCE

NejdulezitéjSim prvkem prevence proti chfipce je ockovani. Vakciny proti chfipce snizuji
pravdépodobnost vzniku tézkého prabéhu chfipky, tim se snizuje mnozstvi
hospitalizovanych pacient a pfipadnych umrti. Ockovani je dostupné pro vSechny lidi
starSi 6 mésict véku. Ockovani proti chfipce je doporu¢ovano Svétovou zdravotnickou
organizaci (WHO), Poradnim vyborem pro imunizaéni postupy (ACIP), Centrem pro
kontrolu a prevenci nemoci (CDC) a Evropskym centrem pro prevenci a kontrolu nemoci
(ECDC) a to predevsim vysoce rizikovym skupinam (viz. 2.1.6 RIZIKOVE SKUPINY) (6,
15, 24, 44, 45)

Dal3i vhodna opatfeni v prevenci proti chfipce je omezit kontakt s nakazenym ¢lovékem.
Pokud je nékdo sam nemocny, mél by dbat na to, aby nenakazil nikoho dalsiho. Hlavni
je spravna hygiena, obzvlast dulezité je Casté myti rukou mydlem ¢i uzivani dezinfekce.
Omezit by se mélo dotykani se ust, o€i a nosu, a to hlavné na mistech, kde hrozi moznost
nakazy, coz muUze byt napf. méstska hromadna doprava, vlaky, lIékarny, nemocnice,
ordinace lékafl a mista, kde je vySSi pravdépodobnost vyskytu nemocnych lidi
se chfipkou. Pro svou ochranu nebo ochranu svého okoli je vhodné nosit pfes nos a Usta

rousku Ci respirator. (24, 44)

Dobré je dodrzovat zdravy zZivotni styl, mit dostatek pohybu, spanku, vyvazenou stravu
(jist ovoce a zeleninu), dodrzovat pitny rezim. Dulezité je také nekoufit, nekonzumovat

alkohol a vyhybat se jinym drogam. Vhodné je i otuzovani. (24, 44)
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2.2 OCKOVANI PROTI CHRIPCE

V predeslém textu je zmin&no, Ze okovani proti chfipce neni v Ceské republice povinné,
je doporucovano urcitym skupinam lidi, u kterych hrozi vySsi riziko vzniku komplikaci,
které mohou vést ke zhorseni zdravotniho stavu, hospitalizaci nebo az ke ztraté zivota.
To ale neznamena, ze se ostatni skupiny nemaiji nechat ockovat, pravé naopak. Cilem
je co nejvyssi proockovanost populace. O¢kovani proti chfipce je nejlepsi mozny zplsob,
jak predejit chfipkovému onemocnéni. OCkovani proti chfipce ma své negativum, je tieba
kazdoro¢ni prfeocCkovani, jelikoz se viry chfipky kazdym rokem diky malym zménam
antigenniho driftu méni, jak bylo vzpomenuto vySe. Svétova zdravotnicka organizace

urCuje, jaké typy virll budou pouzity ve vakciné dalSi rok. (46, 47)
2.2.1 DOPORUCENI| CESKE VAKCINOLOGICKE SPOLECNOSTI

Vakcina proti chfipce bohuZel stoprocentné nezabrani onemocnéni chfipkou, ale sniZuje
pravdépodobnost onemocnéni. U zdravych, mladych dospélych se sniZuje vyskyt
onemocnéni pétkrat az Sestkrat v porovnani s osobami, které se oCkovat proti chfipce
nenechaji. U oCkovanych osob je prubéh chfipky mirnéjsi, snizuje se riziko vzniku
komplikaci, zhorSeni uz existujiciho chronického onemocnéni, a stim spojené
hospitalizace a pfipadné umrti. Dale plati, Ze ¢im je vétSi prooCkovanost populace, tim
vy$Si je ochrana neogkovanych jednotlivctl. Bohuzel v Ceské republice proogkovanost

v v

proockovanosti spole¢né se Slovenskem a Irskem. (1, 46, 48, 49)

Ceska vakcinologicka spole¢nost doporuéuje okovani proti chfipce pro véechny osoby,
které jsou starSi 6 mésicu. PfedevSim se jedna o osoby, které fadime do rizikovych

skupin, které jsou popsany vyse. (1)

Ockovani proti chfipce se doporucuje kazdy rok, protoze dochazi ke kazdoro&ni zméné
viru. V navaznosti na to se také kazdym rokem vyvijeji nové vakciny. Nejvhodnéjsi doba

pro ockovani je v obdobi od zafi do prosince. (1, 46)
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2.2.2 DOSTUPNE OCKOVACI LATKY V CESKE REPUBLICE

V Ceské republice pro sezénu 2022/2023 byly dostupné tfi oékovaci latky — tetravalentni
inaktivovana vakcina proti chfipce (Inactivated Influenza Vaccine — 11V4), vysokodavkova
tetravalentni $tépena vakcina (HD-I11V4), ktera obsahuje Ctyfikrat vice antigenu, nez je
obsazeno v ostatnich o€kovacich vakcinach a tetravalentni Ziva atenuovana vakcina
proti chfipce (Live Attenuated Influenza Vaccine — LAIV4), ktera se vyskytuje ve formé
suspenze pro intranazalni podani, tedy pro podani na nosni sliznici. VSechny tyto
vakciny obsahuji antigeny proti ¢tyfem chfipkovym virdm (obsahuji dva viry chfipky A a
dva viry chfipky B), které maji byt tuto sezénu podle Svétové zdravotnické organizace
nejbéznéjsi. Vakciny vytvareji v organismu protilatky asi dva tydny po ockovani, nejvyssi
mnozstvi protilatek se produkuje mezi 2. a 4. tydnem od oCkovani, vytvari se tak imunitni
ochrana proti chfipce. Existuji i trivalentni vakciny, mohou byt ale méné uéinné, nebot v
nich chybi jedna linie chfipkového viru typu B. V Ceské republice se jiz nékolik let

pouzivaji pouze tetravalentni vakciny. (1, 46, 47, 50)

VSechny osoby starSi 6 mésicu Ize oCkovat vakcinou [IV4 (pfikladem 1IV4 je vakcina
Influvac Tetra &i Vaxigrip Tetra). Osoby starsi 60 let mohou byt o&kovany vakcinou HD—
[IV4 (vakcina HD-1IV4 je v Ceské republice registrovana jako Efluelda), tato vakcina je
u osob starSich 65 let preferovana, pokud tato vakcina neni dostupna, zvoli se vakcina
[IV4. Vakcina LAIV4 se pouziva u zdravych déti ve véku od 2 do 17 let, v Ceské republice
je tato vakcina registrovana jako Fluenz Tetra. V USA existuje ziva atenuovana vakcina
proti chfipce, ktera je registrovana od 2 do 49 let Zivota, v Ceské republice ale zatim neni

pro dospélé Ziva atenuovana vakcina dostupna. (1, 51, 52)

Inaktivovana vakcina proti chfipce se pfipravuje pomnozZenim viru na embryonovanych
slepi€ich vejcich, které se dale Cisti. Vakcina je nejCastéji podavana intramuskularng,
méné Casto subkutdnné &i intradermalné, v zadném pfipadé nesmi byt aplikovana
intravenozné. Déti do 9 let se oCkuji dvéma davkami vakciny, rozestup mezi davkami
musi byt alespon 4 tydny, proto je vhodné déti oCkovat dfive, vakcina by v obou davkach
méla byt vakcina stejna, pokud by nebyla dostupna, pouzije se jina vakcina. Déti starsi

9 let a dospéli se ockuji jednou davkou. (1, 46, 50)

Prvni registrovana ziva atenuovana vakcina proti chfipkovému viru byla v roce 2005 v
USA. Tetravalentni Ziva atenuovana vakcina se v Ceské republice pouziva teprve od
sezény 2021/2022. Ziva atenuovana vakcina je uloZena v predplnéném rozprasovadi,
pred aplikaci je tfeba vakcinu rozmrazit, poté je aplikatorem podana do obou nosnich
direk, pfi podani osoba musi byt ve vzpfimené poloze. Do kazdé nosni dirky je pfiblizné

aplikovano 0,1 ml vakciny. (1, 46, 50)

15



2.2.3 UCINNOST VAKCIN

Uginnost vakcin proti chfipce se kazdy rok maze lisit. Uginnost vakcin zavisi na nékolika
faktorech, zejména na véku a zdravotnim stavu ockované osoby. Imunitni odpovéd je u
zdravych dospélych ve véku 18-60 let vyS3i neZ u déti, nebo osob nad 60 let, a to az o
80-98 %. Dale je dulezité, zdali vakciny odpovidaji chfipkovym virim, které se Sifi mezi
populaci. Pokud vakciny nejsou v souladu s chfipkovymi viry, zvySuje se riziko
onemocnéni chfipkou, i pfes to ale vakcina ucinkuje proti ostatnim cirkulujicim virlm
chiipky. Uginnost vakcin je 40 % — 60 % u osob star$ich 65 let, u osob mladsich se
u€innost vakcin proti chfipce pohybuje v rozmezi 70 % — 90 % v zavislosti na podobnosti
vakciny s cirkulujicim virem. Oc¢kovaci vakciny lépe funguiji proti virdm chfipky B a
chfipky A (H1N1), méné ucinné jsou proti viru chiipky typu A (H3N2). (50, 53, 54)

Po aplikaci vakciny dojde ke zvySené produkci hlavné sérovych IgG protilatek
(imunoglobulin G), a dale sliznicnich IgA protilatek (imunoglobulin A), které jsou
specifické va¢i hemaglutininu. Vytvofeni dostateCného mnozstvi protilatek proti
hemaglutininu vede ke vzniku ochrany proti chfipkovym virdm, které jsou podobné tém
obsazenych ve vakciné. Vys8i u€inek zaznamenaiji osoby, které se kazdoro¢né olkuji a
maji jiz vytvofené protilatky z pfedeslych oCkovani, nebo také osoby, které prodélali
infekci chfipky oproti osobam, které se nechaji poprvé ockovat ve vySSim véku Zivota.
(50)

Ockovani proti chfipce ma nékolik pozitivnich vysledkl. Observacni studie dokazuiji, ze
ocCkovani proti chfipce snizuje riziko hospitalizace pro srdeéni onemocnéni, zapal plic a

chfipku zejména u starsich lidi, ktefi ziji v komunité. (45)
2.2.4 BEZPECNOST VAKCIN

Za poslednich 50 let bylo bezpe&né ockovano velké mnozstvi osob, v USA to bylo pres
100 miliéna lidi. Inaktivované vakciny proti chiipce obsahuiji viry, které nejsou aktivni a
nemohou vyvolat chfipku, nebo obsahuji &astici, ktera pfipomina chfipkovy virus
imunitnimu systému. Ziva atenuovana vakcina sice obsahuje Zivy virus, ale ten je
upraveny tak, aby nemohl zpusobit chfipku. Vakciny proti chfipce jsou bezpecéné,

neznamena to vSak, Ze se nemohou objevit nezadouci ucinky. (55)
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2.2.5 KONTRAINDIKACE

Osoby s hore¢natym onemocnénim se nesmi nechat béhem nemoci o¢kovat, ockovani
se ma v tomto pfipadé odloZit alespofi o 14 dni po uplném zotaveni. Celkové by se mél
zhodnotit zdravotni stav pacienta, ktery se chce nechat oCkovat, pokud se neciti zcela
v pofadku, s oCkovanim se pocka. Pokud existuje hypersenzitivita na nékterou z
ucinnych a pomocnych latek, napfiklad vajecné bilkoviny (ovalbumin), kufeci bilkoviny,
formaldehyd, polysorbat 80, neomycin, gentamicin, a dale uvedené pomocné latky
jednotlivych vakcin, které jsou uvedeny v souhrnu Udaji o pfipravku (SmPC), vakcina
proti chiipce nesmi byt podana. Dal$i kontraindikaci (Kl) je vznik alergické reakce nebo
anafylaxe, poté se nesmi podat dalSi davka vakciny, jestlize neni vyjasnéno, z jakého
divodu k alergické reakci doSlo. Dale se nesmi provadét ockovani, pokud se
v anamnéze pacienta objevil Gullian-Barré syndrom (GBS) nebo pokud pacient byl jiz
o¢kovany a prodélal GBS, je dalSi oCkovani kontraindikovano. Dale nelze oCkovat déti
mladSi 6 mésicu, protoze neexistuji dostateéné dikazy o bezpecnosti a ucinnosti
ocCkovani u takto malych déti. (48, 50, 56)

2.2.6 NEZADOUCI UCINKY

Vakciny proti chfipce jsou pacienty v zasadé dobre tolerovany, i pfes to se vSak mohou
objevit nezadouci u€inky. Nezadouci uginky rozdélujeme na lokalni (mistni) a celkové.
Mezi nejéastéjsimi lokalnimi NU patfi zarudnuti, otok a bolest v misté& vpichu, lokalni NU
se mohou objevit do jednoho tydne od oCkovani a samy po néjaké dobé zmizi. Mezi
nejéast&jsi celkové NU fadime malatnost, Unavu, bolest hlavy, horecku, zimnici,
tfesavku, bolesti svald a kloubd. Vzacnymi a velmi vzacnymi NU jsou kopfivka, svédéni,

vyrazka, neuralgie, kie€e, GBS, hypersenzitivita, anafylakticky Sok a dalsi. (48, 50)

17



2.2.7 INTERAKCE

V Ceské republice podle legislativy Ize okovat v jeden den vice okovacimi latkami, ale
oCkovani musi byt aplikovano do jiného mista, jinou injekéni stfikackou a jinou jehlou.
Paklize je pacient oCkovan vice vakcinami v jeden den, hrozi riziko, ze imunitni odpovéd
na nékterou z ocCkovacich latek muze byt snizena a ochrana proti nékterému z
onemocnéni nebude tak vysoka. Pokud se provadi ockovani jednotlivé, vhodny rozestup
mezi inaktivovanymi vakcinami jsou dva tydny. Pokud by ockovani bylo zivou
atenuovanou vakcinou, rozmezi mezi dvéma ockovanimi ma byt zpravidla ¢&tyfi tydny.
(50)

U pacientu, ktefi se léCi kortikosteroidy nebo imunosupresivnimi latkami a nechaji se
zaroven oCkovat proti chfipce, mlze dojit ke snizeni imunitni odpovédi organismu na
vakcinu a ochrana tak nemusi byt dostate¢na. U imunokompromitovanych pacient
jedna davka vakciny nemusi vyvolat dostate¢nou imunitni odpovéd, u téchto pacientu je

vhodné ockovat i druhou davkou vakciny. (50)

Po oc¢kovani vznikaji specifické protilatky, v pfipadé provadéni vySetfeni metodou
Enzyme — Linked Immuno Sorbent Assay (ELISA) se mohou objevit faleSné pozitivni
vysledky. (50)
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2.3 FARMAKOVIGILANCE

Farmakovigilance vznikla z feckého slova farmakon, které znamena lék a latinského
slova vigilantia, které znamena ostrazitost i bdélost. Lédivy pfipravek pfed uvedenim
na trh prochazi klinickymi studiemi, pokud je v téchto studiich léCivy pfipravek posouzen
jako bezpecny, uc€inny a kvalitni, poda se zadost o registraci. Po registraci je dany LP
uveden na trh. LP pfed uvedenim na trh byl uzivan jen malym poctem lidi a po kratky
Casovy usek v porovnani s tim, ze v momenté uvedeni na trh se LP stava dostupnym
vét§imu mnozstvi lidi s rdznymi dalSimi pfidruzenymi onemocnénimi, u kterych je
pravdépodobné, Ze budou dany LP uzZivat pravdépodobné delSi dobu. U takového LP se
mohou objevit NU, které nebyly objeveny b&hem klinickych studii. Farmakovigilance je
obor, ktery sleduje, zda jsou LP i po uvedeni na trh a uzivanim Sirokou Skalou riznych

pacientu stale bezpecné, ucinné a kvalitni. (3, 57)

Farmakovigilance se rozviji od 60. let 20. stoleti. Jeji Cinnosti je sledovat uzivani LP
v kazdodenni klinické praxi, zachycovat nové nezadouci u€inky LP a zhodnocovat pomér
rizik a pfinosu LP. (3, 57)

Farmakovigilance Cerpa informace z mnoha zdroji jako jsou klinicka hodnoceni,
epidemiologické studie, védecké publikace, farmaceutické spole¢nosti a organizace,
zdravotnické a populaéni statistiky, informace o spotfebach LP, a pfedev&im spontanni
hlageni NU. (3)

HiaSeni NU je ze zékona povinné pro lékafe, farmaceuty, ostatni zdravotnické
pracovniky a drzitele rozhodnuti o registraci daného LP, ktefi zaznamenaji vyskyt
neodekavaného &i zavazného NU, nebo situace, které by mohly vést ke zhorSeni
zdravotniho stavu pacienta. Hlasit podezfeni na vyskyt NU mohou i samotni pacienti, ale
neni to jejich povinnost. Hia$eni se posila na Statni ustav pro kontrolu 1é&iv (SUKL), na
Oddéleni Farmakovigilance a to tim, Ze se vyplni elektronicky formulaf nezadoucich
ucinkl, popfipadé se formulaf vyplni a poSle postou, emailem, nebo se nahlasi
telefonicky. (3, 57, 58)

PFi hlasenich zavaznych nezadoucich ucinkl se jedna o takové NU, které mohou vést
ke zhor$eni Zivota pacienta, k jeho hospitalizaci, invalidité & smrti. Takové NU ohroZuji
Zivot, zhorSuji zdravotni stav pacienta nebo se muzZou projevit v dalSi generaci jako
vrozena vada ¢i anomalie. Dale se hlasi neoCekavané nezadouci uc€inky. Jsou to NU,
které jsou v rozporu se SmPC, nebo v SmPC nejsou popsany, popfipadé jsou v rozporu

s udaji zjisténymi z klinickych studii o LP. (57)

19



Diky hlaseni NU se sbiraji data, ktera jsou peélivé posuzovana a vedou k regulaénim
opatfenim, diky nimz LP muiZze zdstat dostupny pro pacienty. Pokud se néktery NU hlasi
vickrat, nez bylo o¢ekavano, muze dojit ke zméné registrace, respektive doprovodnych
textl tim, Ze se NU pfipise do SmPC a pribalového letaku (PIL). Dale mdze dojit ke
zméné davkovani LP i omezeni indikaci LP. Moznosti je zména ve vydeiji, kdy volné
prodejny IéCivy pfipravek bude pfeveden na léCivy pfipravek, ktery bude predepisovan
na lékafsky pfedpis. Ve vzacnych pfipadech dochazi k pozastaveni registrace LP a
stazeni LP z trhu, jedna se o pfipady LP, které vykazuji zavazny NU nebo rizika LP
pfevazuji nad benefity. Dale se mlze stat, Ze dany LP muze mit i dalSi indikaci, o které

se dosud nevédélo. (3, 57)

SUKL informuje o NU aktualizaci SmPC a PIL, zasila dopisy pfimo lékafm nebo
lékarnikam, informuje na svych webovych strankach v zalozce Dilezita upozornéni a

NezZadouci uc¢inky nebo v Informacnim zpravodaji nezadoucich Gcinku. (57)
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2.4 SPOTREBA LECIV

Spotreba Iéku je védni obor, ktery vyjadfuje velikost expozice Iéku, ktera je vztazena na
urcitou populacni skupinu, v urcitém socioekonomickém prostfedi a v ur€itém ¢asovém
obdobi. Sledovani spotfeb Ikl se zacalo rozvijet v druhé poloviné 20. stoleti. V roce
1969 vznikla skupina pro sledovani spotfeb Iéki Drug Utilization Research Group
(DURG) a roku 1994 vznikla v Evropé European Drug Utilization Research Group
(EURO - DURG). Podle Svétové zdravotnické organizace je doporuceno vyjadrovat
spotfebu pomoci systému ATC/DDD. (59-64)

2.4.1 METODIKA VYJADROVANi SPOTREB LEKU

Dle Svétové zdravotnické organizace se spotieby Iékl nejCastéji vyjadfuji jako
definovana denni davka (DDD), dale se spotfeba muze vyjadfovat pomoci narodni mény,
poctu baleni, pfedepsané denni davky (PDD), poctu preskripci, po¢tu pacientl IéCeny
na dany LP. (59)

Spotieba ekl vyjadfena pomoci finanénich ukazateld umoznuje analyzu vydaju za léky.
Tato metoda je nevhodna pro sledovani expozice Iéku. Komplikaci jsou zmény cen lékd,

kvuli kterym nelze spotfeby 1€kl srovnavat. (59)

Spotieba Iékl mlze byt vyjadfena poctem baleni. Nevyhodou v tomto pfipadé je, ze se
jeden LP vyskytuje ve vice silach a v rizné velkych balenich a nékteré LP jsou v riznych
lékovych formach. VysSi spotfebu mohou mit mensi baleni, protoZe se jich vyda vice,
pfikladem je vydej LP pacientovi na 3 mésice — tfi baleni po 30 tabletach ku jednomu
baleni po 90 tabletach. Dale pfipad, kdy pacient uziva LP s b&Znym uvolfiovanim, tfikrat
denné jednu tabletu, nebo pokud by uZival LP s prodlouZzenym uvolfiovanim a uzival by
jednu tabletu denné. Informace o spotiebé |éCivé latky obsaZzené v daném LP, neni

dostaduijici. (59)

V pfipadé vyjadreni spotfeby pomoci poctu tablet, vzdy bude vysSi spotfeba tablet

s kratkodobym ucinkem. (59)

Pfedepsana denni davka (PDD) je davka LP, ktera je pfedepsana konkrétnimu
pacientovi a zalezi na charakteristikach pacienta, jako je vék, pohlavi, zdravotni stav.
PDD nem0ze byt vyuzita v mezinarodnim srovnani spotfeb Iékd, kvuli narodnim/lokalnim
tradicim. (59)

Definovana denni davka (DDD) je pfedpokladana primérna udrZovaci davka LL na
jeden den, ktera je podavana dospélym v hlavni indikaci. DDD nezavisi na zméné cen,

ani na lékové formé&. Na narodni i mezinarodni urovni se dle DDD dlouhodobé sleduji a
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srovnavaji spotreby lékll. DDD neznamena doporu¢enou ani aktualné uzivanou davku,

to znamena, Ze pacient uziva PDD, ktera se muze liSit od DDD. (59, 61-64)

Spotieba se vétSinou vyjadfuje poétem DDD/1000 obyvatel na jeden den, popfipadé za
jiny Easovy usek. Existuji dal$i mozZnosti, které se pouZzivaji pro vyjadieni spotfeby, jedna
se o DDD/1000 oSetfovacich dnu, popfipadé je v nemocnicich vyhodnéjsi pouzivat
DDD/100 os$etfovacich dnll. Pro vypocet spotieby LP, které jsou hrazené ze zdravotniho

pojisténi se vyuziva DDD/1000 poijisténcl a den. (59, 61-64)

DDD neni stanovena pro vakciny, antineoplastika, pfipravky pro topické uziti, séra a
extrakty alergen(. V takovych pfipadech se spotfeba uvadi ve fyzikalnich jednotkach, ve
kterych se dany pfipravek vyskytuje, jedna se nejCastéji o jednotky hmotnosti, jako jsou
miligramy (mg), mikrogramy (mcg), popfipadé gramy (g), nebo jednotky objemu
prikladem jsou mililitry (ml), popfipadé litry (I), dale se muze spotieba vyjadfit pomoci
mezinarodnich jednotek (1U), nebo v jednotkach charakteristickych pro jednotlivé Iékové
formy (LF). (59, 61-64)

Dal$imi moznostmi pro vyjadfeni spotfeby I€ku je sledovani po&tu preskripci, nebo poctu
pacientu IéCenych Iékem, toto ale neposkytuje dostatecné informace o spotiebé 1€kl a

je to administrativné naro¢ny proces. (59)
2.4.2 KLASIFIKACE LEKU

Pro sledovani spotfeb se vyuziva Anatomicko — terapeuticko — chemicky systém (ATC),
ktery obsahuje sedmimistny alfanumericky kéd. V ATC klasifikaci jsou LL tfidény do
skupin podle ucinkl na jednotlivé organy, farmakologického plUsobeni a chemické
struktury. LL se tfidi do péti urovni. Prvni uroven odpovida anatomické soustavé, na
kterou LL pUsobi, vybirame ze 14 moznych skupin, které se oznacuji jednim pismenem.
Druha droven popisuje hlavni terapeutickou skupinu a je ozna¢ovana dvéma Cislicemi.
TFeti uroven oznacuje terapeuticko — farmakologickou podskupinu, kterou oznacujeme
jednim pismenem. Ctvrta Groveri popisuje obecnou chemickou strukturu dané LL, jedna
se o chemicko — terapeuticko — farmakologickou podskupinu, kterou oznacujeme 1
pismenem. Pata uroven popisuje konkrétni LL nebo kombinaci LL, oznacuje se dvéma

Cislicemi. Kazda LL je popsana v dané indikaci jedine€nym ATC kédem. (59, 62-64)
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2.4.3 METODIKAATC/DDD

Metodologie ATC/DDD je nej€astéji pouzivana a doporucovana metodika, ktera slouzi
ke sledovani spotieby Iékl. Roku 1982 bylo zalozeno Spolupracujici centrum WHO pro
metodologii 1ékové statistiky (WHO Collaborating Centre for Drug Statistics
Methodology), diky némuz vznikla metodologie ATC/DDD, jejim ukolem je zaradit 1éCiva
do ATC tfid a urcit vhodnou DDD. Tato metodologie se vyuziva pro narodni i mezinarodni

srovnavani spotreby Iékl a je pravidelné aktualizovana. (61)
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3 PRAKTICKA CAST

3.1 METODIKA

Prakticka Cast této diplomové prace se zabyva analyzovanim dat, ktera byla ziskana z
Centralni databaze nezadoucich uginkd (CDNU) Statniho ustavu pro kontrolu 1égiv.
Kazdy hlaseny podezieni z NU ziska svétové jedineéné &islo. VSechna hlaseni jsou
pozdsiji pfedavana do databazi NU Evropské unie (EudraVigilance) a WHO. Spontanni
hlaseni NU bylo hodnoceno v obdobi od roku 2004 do roku 2017. Z databaze byla
vyfiltrovana hlaseni obsahujici ATC kéd JO7BB, aby byly zahrnuty vSechny vakciny proti

chfipce obsazené v hlaseni. (58)

Hlaseni obsahuje obchodni nazev vakciny, datum hlaseni, unikatni Cislo hlaseni
takzvané ID hla$eni. V hlaseni na podezieni NU se vyplriuje nékolik zakladnich informaci
0 pacientovi, jedna se o pohlavi, vékovou skupinu pacienta a rok narozeni, ze kterého
je vypoéitan vék pacienta. Dale jsou v hlaeni na podezfeni ze vzniku NU doplnéné
informace o hlasici osobé, popfipadé o odbornosti hlasici osoby. Ostatni informace jsou
vztazené k podezfeni na NU jedna se o podezielé LP, které by mohly NU zpusobit a
jejich pocet, zavaznost NU, a vysledek NU. V neposledni fadé jsou zaznamenany
informace o cest& podani vakciny a zpUsob hlaseni podezieni na NU. HIa$eni maze byt
poslano bud v papirové podobé, nebo v elektronické podobé. Elektronické hlaseni se

vypliiuje bud pomoci webového formulafe, nebo dokumentu, ktery je ve formatu XLM.

Z vygenerovanych dat, ktera se tykala vakcin proti chfipce byla udélana tabulka, ve které
bylo nejdfive odstranéno duplicitni hlaseni. HlaSeni byla sefazena podle roki od 2004
do 2017, ke kazdému hlaseni bylo pfidéleno &islo od 1 do 317 (podet hlaseni NU vakcin
proti chfipce). Dale byla tabulka upravovana tak, aby data byla snadnéji vyhodnocovana.
Kontrolovan byl poget podezfelych LP a podet hlaSenych podezieni na NU. Dale byl

vypoditan vék pacienttl podle roku narozeni a roku hlageni NU a byl dopIlnén do tabulky.

Hlasené NU byly tfidény pomoci slovniku lékafské terminologie Medical Dictionary for
Regulatory Activities (MedDRA) do tfid organovych systému. Pouzita byla verze
MedDRA 26.0. V8echna hlaSena podezieni na NU byla rozfazena dle jednotlivych
organovych systému. Podezfeni z NU, ktera byla hlaSena nejéast&ji a objevila se

v hlaSeni alespon tfikrat, byla prezentovana v tabulkach.

V neposledni fadé byla porovnana hlaseni podezieni z NU s informacemi, které byly

obsaZené v SmPC danych vakcin. Tim se hodnotilo, zda je NU oéekavany. Jako zdroj
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SmPC byla pouzita Databaze 16kt SUKLu a webova stranka https://www.vakciny.net/.
(50, 65)

Tato diplomova prace také pojednava o spotifebé vakcin proti chfipce. Data o spotiebé
vakcin proti chfipce byla poskytnuta Statnim ufadem pro kontrolu 1é€Civ. Jednalo se o
data spotfeby vakcin proti chfipce od roku 2004 do roku 2022. Spotfeba byla hodnocena
v poCtu baleni za jednotlivé roky a v jednotlivych ATC skupinach. Vysledky byly

prezentovany formou tabulek a graf(.
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3.2 VYSLEDKY

3.2.1 ANALYZA SPONTANNICH HLASENI NU VAKCIN PROTI CHRIPCE
3.2.1.1 ZAKLADNI INFORMACE O HLASENI NU

Od Fijna roku 2004 do listopadu roku 2017 bylo hla$eno 317 podezieni na vyskyt NU po

oCkovani vakcinou proti chfipce.

V té&chto 317 hlaseni bylo hlaseno 1194 NU. Na kazdé jedno hlaseni tedy spada 3,8 NU.
Graf 1 ukazuje pocet spontannich hlageni na vznik NU v jednotlivych letech od roku 2004
do roku 2017. 317 hlaSeni bereme jako 100 %.

Graf 1: Pocet hlaseni NU v letech 2004—2017

Pocet hladeni NU v letech 2004—2017 (100 % = 317
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Z Grafu 1 Ize vyg&ist, Ze v roce 2006 bylo hladeno nejméné NU. Jednalo se o 3 hlaseni

na podezieni na NU, které odpovidaji 1 % ze vSech 317 hlaseni.

Nizky pocet hlaseni byl i v letech 2004, kdy byly hlaseny 4 podezieni na NU (1,3 %, 4
z 317 hlaseni), a v letech 2005 a 2008, kdy bylo hlaseno 6 podezieni na NU (1,9 %, 6
z 317 hlaseni).

Nejvice hlaseni bylo v roce 2009, kdy razantné vzrostl pocet hlaeni, jednalo se o 128
hlaseni na podezieni ze vzniku NU, coz odpovida 40,4 % z 317 hlaseni. V roce 2010

bylo hlaSeno 40 podezfeni na NU, které odpovida 12,6 % z 317 hlaseni.

Od roku 2009 postupné klesal pocet hlaseni, v roce 2013 bylo mirné zvySeni poctu

hlaseni, které se do roku 2017 vyrazné neménilo.

26



Hlageni podezieni na NU se tykalo 9 vakcin proti chfipce, které se uzivaly b&hem let

2004-2017.
Graf 2: Pocet hlaseni podle typu vakcin proti chripce v letech 2004-2017

Pocet hlaseni podle typu vakcin proti chfipce
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Z Grafu 2 vyplyva, e nejvice podezieni na NU spada na vakciny PANDEMRIX,
VAXIGRIP a INFLUVAC. Z 317 hlageni, bylo 151 hlaseni NU na vakcinu PANDEMRIX,
jedna se 0 47,6 % z 317 hlaSeni. Vakcina VAXIGRIP se objevila v 89 hlaseni (28,1 %,
89 z 317 hlaSeni) a vakcina INFLUVAC se vyskytovala v 40 hlaSenich (12,6 %, 40 z 317

hlasenti).
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Veskeré hlasena podezieni na NU se zaradily do tfid organového systému dle lékafské

terminologie MedDRA. Dohromady bylo hlageno 1194 podezieni na NU. (viz. Graf 3)

Graf 3: Pocet NU rozdélenych do organovy systémt dle MedDRY

Pocet NU rozdélenych do tfid podle MedDRY
(100 % = 1194 hlagenych NU)
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Nejéast&ji se vyskytovaly podezieni z NU, které spadaly do tfidy ,Celkovych poruch a
reakci v mist& aplikace®, v této skupin& bylo hlaseno 389 NU (32,6 %, 389 z 1194 NU).
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Dale se &etné vyskytovaly podezieni z NU z organové tfidy ,Poruchy svalové a kosterni
soustavy a pojivové tkang*“, kde bylo hlageno 156 NU (13,1 %, 156 z 1194 NU), z tfidy
,Poruchy nervového systému®, u kterého pocet podezieni na NU dosahoval 125 (10,5
%, 125 z 1194 NU), ztfidy ,Respiraéni, hrudni a mediastinaini poruchy*, které
zahrnovaly 87 podezieni na NU (7,3 %, 87 z 1194 NU), ztfidy ,Gastrointestinalni
poruchy*, kde bylo hlaeno 83 podezfeni na NU (7 %, 83 z 1194 NU) a z tfidy ,Poruchy
kGze a podkozni tkang*, ktera obsahovala 71 podezieni na NU (6 %, 71 z 1194 NU).

Pouze 1 podezieni na NU (0,1 %, 1 z 1194 NU) byl hlaSen u tfid ,Novotvary benigni,
maligni a blize neurCené (zahrnujici cysty a polypy)*, ,Poruchy reprodukéniho systému

a prsu“ a ,Endokrinni poruchy*.

V organovych systémech, které se tykaly ,Problému pripravkd® & ,Vrozenych,

familiarnich a genetickych vad* nebyl uveden Zadny vyskyt NU v daném obdobi.
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3.2.1.2 ZAKLADNI INFORMACE O PACIENTOVI

Poget muzd a zen, u kterych se projevily NU, byl témé&F srovnatelny, jak ukazuje Graf 4.
U jednoho pacienta (0,3 %, 1 z 317) nebylo uvedeno pohlavi, proto je v Grafu 4 popsan
jako Neuvedeno. NU se objevily u 160 Zen (50,5 %, 160 z 317) a 156 muzd (49,2 %, 156
z 317).

Graf 4: Pocet hlaseni NU podle pohlavi pacienta
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Pacienti byli rozdéleni do vékovych skupin — déti, adolescenti, dospéli a seniofi. Bohuzel
ve vétsiné hlaseni, jednalo se 0 218 hlaseni (68,8 %, 218 z 317 hlaSeni), nebyl pacient
do vékové skupiny zafazen. V Grafu 5, proto pacienti, ktefi nebyli zafazeni v hlasenich

do Zadné vékové skupiny jsou uvedeni jako Nenastaveno.

Nejvice hladeni bylo u dospélych, jednalo se o 71 hlaseni (22,4 %, 71 z 317 hlaseni).
Nejméné hlaseni bylo naopak u adolescent, kde bylo 1 hlaseni (0,3 %, 1 z 317 hlaseni)

a u déti, kde byla 3 hlaseni (1 %, 3 z 317 hlaseni).

Graf 5: Pocet hlaseni NU podle vékové skupiny pacientti

Pocet hldgeni NU podle vékové skupiny pacientd
(100 % = 317 hlaseni)
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OcCkovani proti chfipce se provadi v jakémkoli véku, proto je vék pacientu velice
rozmanity. Nejvice hlageni NU bylo u pacienttl ve v&ku 57 let, jednalo se o 12 hlageni.
Z 317 hlaseni u 39 hlaseni nebyl uvedeny rok narozeni, proto se nedal vék pacienta

vypocitat.

Graf 6 znazornuje jiz dopoc€itany vék pacientl, ktery je rozdélen podle jednotlivych
vékovych dekad. Z Grafu 6 Ize vycist, Ze u déti a dospivajicich do 19 let bylo hlageno

NU, ktery u pacienti nad 30 let mirné& klesl. U pacientti ve véku od 40 do 59 let mira NU
rostla a byla na nejvy$si trovni. Dale u pacient(i ve véku 60 let a star$i hlaseni NU

klesalo. Nejvétsi podet zaznamenanych NU byl u pacient(i ve véku od 50 do 59 let.
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V Grafu 6 jsou uvedeni pacienti, u kterych se dal vypocitat vék. U 39 pacientl nebylo

mozné urcit jejich vék a v Grafu 6 tak nejsou uvedeni.

Graf 6: Pocet hlaseni dle vékovych skupin pacienta

Pocet hlaseni dle véku pacienta (100 % = 278 hlaseni)
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3.2.1.3 INFORMACE O REGIONU, VE KTEREM BYL NU HLASEN

Nejvice podezieni na NU bylo hlaseno z hlavniho mésta Prahy, bylo zaznamenano 68
hlaseni NU (21,5 %, 68 z 317 hlaseni). Z 317 hlaseni u 56 hlaseni na podezieni z NU
(17,7 %, 56 z 317 hlaseni) nebyl uveden region, odkud hlaSeni pochazi, proto je to
v Grafu 7 zaznamenano jako Neuvedeno. Ve StfedoCeském kraji bylo hlaseno 36
podezieni na NU (11,4 %, 36 z 317 hlaseni), v Moravskoslezském kraji bylo hlaseno 25
podezieni na NU (7,9 %, 25 z 317 hlageni), v Jihomoravském kraji bylo hlaseno 23
podezieni na NU (7,3 %, 23 z 317 hlaseni) a v Usteckém kraji bylo nahlaseno 20
podezieni na NU (6,3 %, 20 z 317 hlaseni). Pouze 1 hlaSeni na podezfeni na NU (0,3
%, 1 z 317 hlageni) pochazelo z Karlovarského kraje. Hla$eni NU z ostatnich regiond v

Ceské republice je znazornéno v Grafu 7.

Graf 7: Pocet hlaseni podezieni na NU dle regionu, ve kterém doslo k hidseni
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3.2.1.4 ZAKLADNI INFORMACE O HLASICi OSOBE A JEJi ODBORNOSTI

Pocet hlasicich osob byl vy$§i nez poget hlaseni podezieni na NU. Diivod byl ten, Ze

jeden pfipad mohlo hlasit vice osob.

Ve vétsiné pripadl, podal hlaseni Iékaf nebo jiny zdravotnik. Jednalo se o 296 lékaru
(92,2 %, 296 z 321 hlasicich osob) a 14 jinych zdravotnikd (4,4 %, 14 z 321 hlasicich
osob). Dale podalo hiaseni 10 pacientt (3,1 %, 10 z 321 hlasicich osob) a 1 Iékarnik
(0,3 %, 1 z 321 hlasicich osob). (viz Graf 8)

Graf 8: Pocet hlaseni dle hlasici osoby
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Nutno je uvést, Ze u 62 zdravotnik(, nebyla uvedena odbornost a v Grafu 9, tak nejsou
vyobrazeny. Dale v Grafu 9 nejsou vyobrazeni pacienti (10) a lékarnik (1). V Grafu 9 je

popsano 248 hlasicich osob.

Ve velké vétSiné pochazelo hlaseni od Praktickych Iékarl, jednalo se o 169 hlaseni (68,2
%, 169 z 248 hlasitelt). Méné pak pfichazely hlaSeni od lékaru Infekénich oddéleni — 16
hlaseni (6,5 %, 16 z 248 hlasitel(l). Stejny pocet hlaseni pochazel z oddéleni Imunologie
a z Hygienickych stanic, jednalo se o 14 hlaseni (5,7 %, 14 z 248 hlasitelt). 1 hlaseni
(0,4 %, 1 z 248 hlasitelt) uvedly oddéleni Gerontologie a LDN, oddéleni Diabetologie a
Anesteziologicko — resuscitacni oddéleni. PocCty hlaseni u jednotlivych odbornosti

hlasicich osob jsou zobrazeny v Grafu 9.

Graf 9: Pocet hlaseni dle odbornosti hlasici osoby
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3.2.1.5 INFORMACE O ZPUSOBU HLASENI

Nejvice hlaseni bylo podano ve formé papirového formulare, jednalo se o 179 hlaseni
(56,4 %, 179 z 317 hlaseni). Pomoci webového formulare bylo vypinéno 102 formulara
(32,2 %, 102 z 317 hlaSeni). Nejméné pak bylo hlaseni, ktera byla zaslana pomoci
dokumentu ve formatu XLM, bylo to 36 hlaseni (11,4 %, 36 z 317 hlaseni), viz. Graf 10.

Graf 10: Zplisob hlaseni NU
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Ve vétsSiné rokl prevazuje hlaseni pomoci papirového formulare. Vyjimkou jsou roky
2011, 2015 a 2016, ve kterych pfevaZovala elektronicka hlaseni pomoci webového
formulafe a vroce 2012, ve kterém pfevazovalo elektronické hlaSeni v podobé
dokumentu ve formatu XLM. V roce 2009 bylo oznameno 128 hlaseni (40,4 %, 128 z 317
hladeni), hlaSeni byla nejcastéji v papirové podobé a jednalo se o 82 hladeni (64,1 %,
82 z 128 hlaseni).

Pocet hlaseni v jednotlivych letech dle zplisobu hlaSeni nam pfiblizuje Graf 11.
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Graf 11: Podet hléseni v jednotlivych letech podle zplsobu hléseni NU
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3.2.1.6 INFORMACE O CESTE PODANI

Nejfrekventovanéjsi aplikaci vakcin proti chfipce bylo intramuskularnim podanim, pocet
aplikaci byl 180 (56,8 %, 180 z 317 hlaseni). V 85 hlaseni (26,8 %, 85 z 317 hlaseni)
nebyl zplsob podani uveden, v Grafu 12 jsou tato hlaSeni popsana jako Neuvedeno. Ve

23 hlasenich (7,3 %, 23 z 317 hlaSeni) byla vakcina podana subkutanné.

Posledni vhodna aplikace je intradermalni podani, které bylo hlaSeno Sestkrat (1,9 %, 6

z 317 hlaseni).

Intravendzni podani vakciny proti chfipce by vibec nemélo byt aplikovano, ale z Grafu

12 Ize vidét, ze vakcina v 1 hlaseni byla podana intravendzné, ale neni to blize uréené.

Graf 12: Hlaseni NU podle zptisobu aplikace vakcin proti chfipce

Zpusob podani vakciny proti chfipce (100 % = 317 hlaseni)
200
180
180
160
140
120
100 35

80

Pocet hlaseni

60
40 23

ZpUsob podani

38



3.2.1.7 INFORMACE O ZAVAZNOSTI NU

Celkem v letech 2004—2017 bylo oznameno 228 hlaseni (71,9 %, 228 z 317 hlaseni),
ktera byla povaZovana za zavazna. V 228 zavaznych hlaseni bylo zaznhamenano 289
zavaznych nezadoucich reakci, které mohla vyvolat aplikovana vakcina proti chfipce,
ale v mnoha hlaseni pacienti byli IéCeni i dalSimi léky, které proto také mohou byt
podezielé ze vzniku NU. Zavazné NU tvorily vice neZ jednu polovinu, témérF tfi &tvrtiny

ze vSech hlaseni.

Jako zavazné NU se povazuiji ty, které jsou podezielé z umrti pacienta, nebo NU, které
jsou schopny ohrozit zivot. Dale se jedna o NU, které jsou podezfelé ze vzniku
doéasné nebo trvalé invalidity. Dal$i skupinou jsou NU, které mohou byt divodem
hospitalizace pacienta. A NU, které nepatii ani do jedné z vyjmenovanych skupin, ale
jsou brany jako zavazné nezadouci ucinky jsou v Grafu 13 popsany jako Ostatni
zavazné.

NejCastéji se v zavaznych hlaseni vyskytovala kategorie oznaovana jako Ostatni
zavazné NU, jednalo se o 188 NU. (65,1 %, 188 z 289).

57 (19,7 %, 57 z 289) zavaznych NU ved| k hospitalizaci pacienta. Ve 25 ptipadech (8,7
%, 25 z289) hladeni NU do$lo ke vzniku dodasné nebo trvalé invalidity pacienta,
ptikladem takového NU je upoutani pacienta na lizko. Ve 14 hlaseni (4,9 %, 14 z 289)
bylo hlaeno ohroZeni Zivota pacienta. V 5 hlaseni (1,7 %, 5 z 289) byly NU podezielé

z umrti pacienta.
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Graf 13: Zavaznost podezreni na vznik NU po aplikaci vakciny proti chfipce
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3.2.1.8 INFORMACE O VYSLEDCICH PODEZRENIi NA NU

Graf 14 charakterizuje data, ktera popisuji disledky NU. Témé&F u poloviny hlaSeni doslo
k vymizeni NU. NU vymizely v 153 hlageni (48,3 %, 153 z 317 hlaseni). Ve 113 hlaseni
(35,7 %, 113 z 317 hlaseni) nebyl vysledek NU znam, proto v Grafu 14 jsou tyto hlaseni
uvedeny jako Neznamo. Ve 30 hlaseni (9,5 %, 30 z 317 hlaseni) byly NU na astupu. U
14 hlaseni (4,4 %, 14 z 317 hlaseni) NU neustoupily. 5 hlaSeni (1,6 %, 5 z 317 hlaseni)
na podezfeni z NU byly fatalni a vedly ke smrti pacienta. NU, které byly uvedeny ve dvou

hlaseni (0,6 %, 2 z 317 hlaSeni) vymizely, ale s nasledky.

Graf 14: Vysledky podezieni na vznik NU
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3.2.1.9 NEJCASTEJI SE OBJEVUJICIi NU
Celkové poruchy a reakce v misté aplikace

V organové tfidé ,Celkové poruchy a reakce v misté aplikace” se vyskytovalo 389 NU.
NejCastéji byla v této tfidé hlaSena horecka, jednalo se o 65 hlaseni (16,7 %, 65 z 389
NU). Dal$i hojné hlagené NU byly bolest v mist& injekce (vpichu) 40 hlageni (10,3 %, 40
z 389 NU) a unava 31 hlaseni (8 %, 31 z 389 NU). Dalsi ¢asté NU muzeme sledovat

v Tabulce 1.

Tabulka 1: Nejcastéjsi NU v orgénové tridé ,Celkové poruchy a reakce v misté aplikace"

Celkové poruchy a reakce

v misté aplikace

HorecCka 65 16,7 %
Bolest v misté injekce
, 40 10,3 %
(vpichu)
Unava 31 8 %
Zimnice 28 7,2 %
Celkova slabost 28 7,2 %
Pfiznaky podobajici se
25 6,4 %
chfipce
Tresavka 20 51 %
Celkem NU v této
389 100 %
organové tiidé

Dal$i NU, které nejsou v Tabulce 1 zobrazené nebyly tak &asté, jednalo se o reakce
v misté& injekce, jako je zarudnuti, edém, sv&déni &i erytém. Dale se objevovaly NU jako

jsou otoky rliznych &asti téla a pocity mrazeni, vyCerpani, nebo malatnosti.
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Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové tkané

V organové tfidé ,Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové tkané“ se vyskytuje
156 podezieni na NU. Nejéast&ji byly v této tfidé hlaseny bolesti svalli a bolesti kloubd,
v obou pfipadech se jednalo o 44 hlaseni (28,2 %, 44 z 156 NU). Dalsi ¢asté NU

muzeme sledovat v Tabulce 2.

Tabulka 2: Nejéastéjsi NU v organové tfidé ,Poruchy svalové a kosterni soustavy a

pojivové tkané®, které se v hlaseni vyskytovaly alespori tfikrat

Poruchy svalové a kosterni

soustavy a pojivové tkané

Bolesti svalu 44 28,2 %
Bolesti kloubt 44 28,2 %
Svalova slabost 5 3.2%
Bolest zad 3 1,9 %
Celkem NU v této
156 100 %
organove tfidé

Dal$imi, ne tak &asto hlasenymi NU, byly bolest kosti, ztuhlost $ije, osteoporéza,

artritida, nebo svalové krece.
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Poruchy nervového systému

V organové tfidé ,Poruchy nervového systému“ se vyskytuje 125 NU. Nejéast&ji byla
v této tfidé hladena bolest hlavy, jednalo se o 29 hlaseni (23,2 %, 29 z 125 NU). Dalsi
¢asté NU jsou uvedeny v Tabulce 3, ktera je uvedena nize.

Tabulka 3: Nejcastéjsi NU v organové tfidé ,Poruchy nervového systému® které se

v hlaseni vyskytly alespori Ctyfikrat

Poruchy nervového

systému

Bolest hlavy 29 23,2 %
Zavrat 14 11,2 %
Tres 6 4.8 %
Ospalost 4 3.2 %
Guillain Barre syndrome 4 3.2%

Celkem NU v této
125 100 %

organové tfidé

Dal$imi méné &astymi hladenymi NU byly mraven&eni, brnéni, necitlivost prstd, pocit na

omdleni, poruchy paméti Ci feci a dalSi.
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Respiraéni, hrudni a mediastinalni poruchy

V orgénové tfidé ,Respiraéni, hrudni a mediastinalni poruchy se vyskytuje 87 NU.
Nejéastéji byl v této tfidé hlasen kasel, jednalo se o 21 hlaseni (24,1 %, 21 z 87 NU),
dal$im éastym NU byla dusnost, ktera byla hlaena devatenactkrat (21,8 %, 19 z 87 NU).

Dalsi NU jsou uvedené v Tabulce 4, ktera je nize.

Tabulka 4: Nejéastéjsi NU v organové tfidé ,Respiraéni, hrudni a mediastinélni poruchy*,

které se v hlasdeni vyskytly alespori trikrat

Respiraéni, hrudni a

mediastinalni poruchy

Kasel 21 241 %
DusSnost 19 21,8 %
Ryma 4 4,6 %
Bolest v krku 3 3,5%
Celkem NU v této
) o 87 100 %
organove tfidé

Dal§imi méné& &astymi hlagenymi NU byly kychani, chrapot, zahlenéni, paleni v krku,

nebo astmaticky zachvat a dalsi.
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Gastrointestinalni poruchy

V organové tfidé ,Gastrointestinalni poruchy” se vyskytuje 83 NU. Nejéasté&ji byla v této
tFidé hlaSena nevolnost, jednalo se o 20 hlaseni (24,1 %, 20 z 83 NU). Dal$imi hojné
zastoupenymi NU byl prijem, ktery se vyskytoval ve 13 hlagenich (15,7 %, 13 z 83 NU)
a zvraceni, které bylo hlaseno dvanactkrat (14,5 %, 12 z 83 NU) viz. Tabulka 5.

Tabulka 5: Nejéastéjsi NU v organové tfidé ,Gastrointestinalni poruchy*

Gastrointestinalni poruchy

Nevolnost 20 241 %
Prdjem 13 15,7 %
Zvraceni 12 14,5 %

Celkem NU v této

organove tfidé

83 100 %

Dal$imi méné &astymi hlagenymi NU byly bolest bficha, bfigni kfede, sucha usta,

stomatitida, otok rtu, jazyka &i dasné a dalsi.
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Poruchy ktize a podkozni tkané

V organové tfidé ,Poruchy kiize a podkozni tkan&“ se vyskytuje 71 NU. Nejéasté&ji se
opakujicim NU bylo poceni, jednalo se o 10 hlageni (14,1 %, 10 z 71 NU). Dal$imi
kopfivka, v obou pfipadech se jednalo o 4 hlaseni (5,6 %, 4 z71 NU), zobrazené

v Tabulce 6, ktera se nachazi nize.

X

Tabulka 6: Nejastéjsi NU v orgénové tfidé ,Poruchy kiiZe a podkozni tkané”, které se

v hlaseni vyskytly alespori Ctyfikrat

Poruchy kGze a podkozni

tkané

Poceni 10 14,1 %
Makulopapuldzni vyrazka 6 8,5 %
Pruritus 4 5,6 %
Kopfivka 4 5,6 %
Celkem NU v této
71 100 %
organové tfidé

Dalsimi méné& frekventovanymi NU byly svédé&ni, puchyiky, alergickd dermatitida,

vezikulézni vyrazka a jiné.
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Infekce a infestace

V organové tfidé ,Infekce a infestace” se vyskytuje 58 NU. Nejéastgji se vyskytujici NU
byla chfipka, jednalo se o 12 hlaseni (20,7 %, 12 z 58 NU). Dal$imi, ne tak éastymi, NU
byly chfipkovy syndrom, vir6za, nachlazeni, zanét spojivek, bronchitida, pneumonie, i

bakterialni superinfekce.

Vysetreni

V organové tfidé ,Vysetieni se vyskytuje 57 NU. Nejéastgji se vyskytuje NU zvySena
télesna teplota, ktera se vyskytuje v 40 hlageni, coz je 70,2 % (40 z 57 NU).

Dalsi hlasené NU byly hlageny minoritng, jednalo se o zvy$ené jaterni enzymy, CRP (C
— reaktivni protein) zvySené, zvySeny pulz, zvySeny troponin, pokles krevniho tlaku, nebo

abnormalni EEG (elektroencefalografie) a jiné.

Poruchy oka

V organové tfidé ,Poruchy oka“ se vyskytuje 30 NU. 3 hlaseni (10 %, 3 z 30 NU) na
podezfeni ze vzniku NU se tykala rozmazaného vidéni. Mezi dal$i hlagené NU patfily

slzeni o€i, bolest oka, porucha zraku, zakal sklivce, nebo otok o€niho vi¢ka a dalsi NU.
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Cévni poruchy

V organové tfidé ,Cévni poruchy“ se vyskytuje 28 NU. Nejéast&ji byla hlagena
hypertenze, jednalo se o 8 hlaseni (28,6 %, 8 z28 NU), dalsim &astym NU byla
hypotenze, ktera byla hlasena sedmkrat (25 %, 7 z 28 NU), celkem &asty byl i vyskyt
hematomu, hla$en byl tFikrat (10,7 %, 3 z 28 NU). Tyto NU jsou znazornény v Tabulce 7.

Tabulka 7: Nejéastéjsi NU v organové tfidé ,Cévni poruchy*, které se v hlaseni vyskytly

alespori trikrat

Cévni poruchy

Hypertenze 8 28,6 %
Hypotenze 7 25 %
Hematom 3 10,7 %

Celkem NU v této

organove tfidé

28 100 %

Dal$imi mélo frekventovanymi NU byly zrudnuti obli¢eje, navaly horka, chladna akra

koncetin, cyan6za, obéhovy kolaps a dalsi.
Poruchy ucha a labyrintu

V organové tfidé ,Poruchy ucha a labyrintu* se vyskytovalo 19 NU. NU v této skupiné
byly vertigo, to€eni hlavy, pocit zalehlého ucha, tinnitus, zvuky v hlavé, nedoslychavost

Ci porucha sluchu a dalsi.

Srdecni poruchy
V organové tfidé ,Srdeéni poruchy* se vyskytovalo 18 NU. Nejéast&ji byl hlageny NU
tachykardie, ktera byla hlagena &tyfikrat (22,2 %, 4 z 18 NU).

Dalsi NU, které byly hlageny jsou palpitace, fibrilace sini, poruchy srdeéni chlopné,

myokarditida, selhani srdce, srde¢ni zastava a dalsi.
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Poruchy metabolismu a vyzivy

V organové tfidé ,Poruchy metabolismu a vyzivy“ se vyskytovalo 17 NU. Nejéastgji byla
hlaSena nechut k jidlu, ktera byla hlaSena osmkrat (47,1 %, 8 z 17 NU).

Dalsi NU, které byly minoritng hlaseny, byly diabetes, hyperglykémie, diabeticka

komplikace, dehydratace, nebo metabolicka porucha a dalsi.
Psychiatrické poruchy

V organové tfidé ,Psychiatrické poruchy” se vyskytovalo 11 NU. Jednalo se o NU, které
se vyskytovaly jednotlivé. Pfikladem jsou dezorientace, zmatenost, apatie, nespavost,

duSevni nepohoda, afektivni porucha, nebo porucha komunikace.
Ostatni organové tridy

Ostatni organové tfidy ,Poruchy imunitniho systému®, ,Poruchy ledvin a mo€ovych cest",
~Poruchy krve a lymfatického systému®, ,Poranéni, otravy a proceduralni komplikace®,
»20cialni okolnosti“, ,Poruchy jater a ZluCovych cest®, ,Chirurgické a l1é&ebné postupy*,
~Endokrinni poruchy®, ,Poruchy reprodukéniho systému a prsu® a ,Novotvary benigni,
maligni a blize neuréené (zahrnujici cysty a polypy)“ obsahovaly hlaSeni, ktera se tykala

malého poétu NU. Jednalo se o 10 NU a méné.

Za zminku stoji organova tfida ,Poruchy imunitniho systému®, u které se vyskytovalo 10
NU. Nejéasté&ji byla hlaSena alergicka reakce, ktera byla hlasena $estkrat (60 %, 6 z 10
NU). Dal$im hlagenym NU byla alergie na vakcinu, ktera byla hlaSena dvakrat (20 %, 2
z 10 NU).

Tabulka 8: Nejéastéjsi NU v organové tfidé ,Poruchy imunitniho systému®, které se

v hlaseni vyskytly alespori dvakrat

Poruchy imunitniho

systému

Alergicka reakce 6 60 %

Alergie na vakcinu 2 20 %

Celkem NU v této

organove tfidé

10 100 %
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V organovych tfidach ,Problémy pfipravk(“ a ,Vrozené, familiarni a genetické vady*

nebyl hlagen za celé obdobi Zadny NU.
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3.2.1.10 OCEKAVATELNOST NU

Jako ogekavané NU oznadujeme takové NU, které se vyskytuji v souhrnu Gdajii o
|éCivém pfipravku.

V této &asti diplomové prace jsem porovnavala hlagena podeztfeni na NU s NU, které
byly popsany v SmPC danych vakcin proti chfipce. Pokud se NU vyskytoval v hlaseni,

ale nebyl popsan v SmPC, povaZzovala jsem ho za neogekavany NU. Pokud se nékteré

neocekavané NU u dané vakciny opakovaly, byly vioZeny do tabulky.

Vzhledem k sbéru dat od roku 2004 do roku 2017 doSlo k obmé&nam vakcin proti chfipce

a vétsina vakcin se dnes jiz nevyuziva.

Neodekavané NU byly zkoumané v 317 hlasenich, ve kterych bylo celkem nahlageno
1194 podezfeni ze vzniku NU. Ze zkoumanych 1194 NU se 657 NU (55 %, 657 z 1194
NU) vyskytovalo v SmPC jednotlivych vakcin proti chfipce. TéméF polovina NU byla
neodekavana, jednalo se o 537 podezieni z NU (45 %, 537 z 1194 NU), které se
nevyskytovaly v SmPC danych vakcin.

Neod&ekavané NU se zkoumaly u 8 vakcin proti chfipce. Nejvy$si pocet neogekavanych
NU se vyskytl u vakciny VAXIGRIP, jednalo se o 193 NU (35,9 %, 193 z537
neodekavanych NU). Nasledovala vakcina PANDEMRIX, u které bylo objeveno 165
neodekavanych NU (30,7 %, 165 z 537 neodekavanych NU). U vakciny INFLUVAC se
objevilo 103 neo&ekavanych NU (19,2 %, 103 z 537 neodekavanych NU). Mensi
mnozstvi neo&ekavanych NU byl zaznamenan u vakcin PREFLUCEL, u které bylo
zaznamenano 25 neo&ekavanych NU (4,7 %, 25 z 537 neogekéavanych NU) a u vakcin
BEGRIVAC a VAXIGRIP TETRA bylo u obou zaznamenano 17 neo¢ekavanych NU (3,2,
17 z 537 neodekavanych NU). Nejméné neogekavanych NU bylo nalezeno u vakciny
IDFLU, u které bylo objeveno 7 neodekavanych NU (1,3 %, 7 z 537 neogekavanych NU).
(viz. Graf 15)
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Graf 15: Poéet neocekévanych NU u jednotlivych vakcin proti chfipce (537 NU = 100 %)
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Vakcina proti chtipce

Neodekavané NU u jednotlivych vakein proti chiipce, které se v hlaseni objevily alespor
dvakrat, budou uvedeny v nasledujicich Tabulkach 9-15. Neo&ekavané NU byly zjistény
porovhavanim s SmPC, které byly ziskany z webové stranky: https://www.vakciny.net/ a
jednotlivé SmPC jsou uvedeny v kapitole 9 LITERATURA. (50, 66-73)

Vakcina VAXIGRIP

U vakciny VAXIGRIP bylo nalezeno 193 podezieni na neoekavané NU. Nejéast&ji se u
vakciny VAXIGRIP objevoval neogekavany NU celkova slabost patfici do organové tFidy
»Celkové poruchy a reakce v misté aplikace®, ktera se v hlaseni vyskytla Sestkrat (3,1 %,
6 z 193 neogekavanych NU). Daldimi neogekavanymi NU v organové tfidé ,Celkové
poruchy a reakce v misté aplikace®, jsou otoky rliznych &asti téla, v tabulce jsou uvedeny
otoky paze. Dal§imi ¢astymi neocekavanymi NU z organové tfidy ,Respiracni, hrudni a
mediastinalni poruchy“ byl kasel 5 hlaseni na neoéekavany NU (2,6 %, 5 z 193
neocekavanych NU) a dusnost 4 hlaeni na neogekavany NU a ryma 3 hlageni, dal$imi
NU v této organové tfidé, kterd nejsou uvedena v tabulce jsou bolest v krku, paleni
v krku, zahlenéni, bronchospazmus, nebo plicni embolie. Dale byla Ctyfikrat hlaSena
chfipka, pravdépodobné doslo k selhani vakcinace, nebo nedostateéné vytvoreni

imunitnich protilatek. Casté byly neoekavané NU v organove tfidé ,Porucha oka“, kde
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bylo tfikrat hlaSeno rozmazané vidéni, ocni edém a oéni erytém, sklivcové opacity a

uveitida.

Tabulka 9: Prehled neocekavanych NU u vakciny VAXIGRIP, které se vyskytly alespofi

dvakrat
VAXIGRIP
| NeotolwanéNO [ Pet [ Procema |

Celkova slabost 6 3.1 %
Kasel 5 2,6 %
Dusnost 4 21 %
Tachykardie 4 21 %
Chfipka 4 21%
Pocit suchosti v ustech 3 1,6 %
Rozmazané vidéni 3 1,6 %
Slabost svall 3 1,6 %
Ryma 3 1,6 %
Hypotenze 3 1,6 %
Hypertenze 3 1,6 %
O¢ni edém 2 1,0 %
Oc¢ni erytém 2 1,0 %
Sklivcové opacity 2 1,0 %
Uveitida 2 1,0 %
Otok paze 2 1,0 %
Palpitace 2 1,0 %
Vertigo 2 1,0 %
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Vakcina PANDEMRIX

U vakciny PANDEMRIX bylo nalezeno 165 podezfeni na neodekavané NU z celkovych
515 podezielych NU, které se vztahovaly k vakciné PANDEMRIX (32 %, 165 z 515 NU).
Nejcast&jsim neodekavanym NU u vakciny PANDEMRIX byla slabost, ktera byla
nalezena osmnactkrat a zimnice, ktera byla nalezena ftfinactkrat, oba nejCasté;Si
neodekavané NU patfi do organové tiidy ,Celkové poruchy a reakce v misté aplikace".
Dalsi priklady neo¢ekavanych NU, které patfi do organové tfidy ,Celkové poruchy a
reakce v misté aplikace” jsou — celkova bolest téla, pocit nemoci, které jsou obsazené
v tabulce a dale tlak na hrudi, vy€erpani, otok koncetin, porucha chlze &i pocit tepla,
které byly nalezeny jen jednou a nejsou popsany v tabulce. Dal§i ¢asté neoCekavané
NU jsou zafazeny do organové tfidy ,Respiraéni, hrudni a mediastinalni poruchy* a jedna
se o dusnost, ktera byla nalezena dvanactkrat a kasel, ktery byl hlasen devétkrat. DalSi
priklady neogekavanych NU, které jsou zafazeny do organové tfidy ,Respiraéni, hrudni
a mediastinalni poruchy” jsou — zhorSeni astmatu a ztizené dychani, které Ize nalézt
v tabulce, mimo tabulku byly nalezeny neogekavané NU, které se objevily pouze jednou
a jedna se o NU jako jsou ryma, plicni hypertenze, nebo respiraéni insuficience. Mnoho
neodekavanych NU patfilo do organové tfidy ,Poruchy svalové a kosterni soustavy a
pojivové tkané“, jednalo se napfiklad o svalové kifece, které jsou vyobrazeny v tabulce a
dale se jednalo o bolest v kfizi, bederni bolest, bolest zad, zanét svalu nebo ubytek
svalu. V organové tfidé ,Poruchy nervového systému® byly nalezeny neogekavané NU
— pocit na omdleni, upadnout do bezvédomi, necitlivost kon&etin, polyneuropatie nebo

cévni mozkova prihoda.
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Tabulka 10: Prehled neocekavanych NU u vakciny PANDEMRIX, které se vyskytly

alespori dvakrat

PANDEMRIX
| NeoskawneNO | post | Procea |
Slabost 18 10,9 %
Zimnice 13 7.9 %
Dus$nost 12 7,3 %
Kasel 9 55 %
Celkova bolest téla 4 2,4 %
Hypertenze 4 2,4 %
Vertigo 4 2,4 %
Brisni kfece 2 1,2 %
Pocit nemoci 2 1,2 %
Nechut k jidlu 2 1,2 %
Svalové krecCe 2 1,2 %
Polakisurie 2 1,2 %
Flegména 2 1,2 %
Pneumonie 2 1,2 %
Otok jazyka 2 1,2
ZhorSeni atmatu 2 1,2
Ztrata senzitivity 2 1,2
Dychani ztizené 2 1,2

56



Vakcina INFLUVAC

U vakciny INFLUVAC bylo nalezeno 103 podezfeni na neo&ekavané NU. Nejvice
hlaSena byla infekce virem chfipky A, jednalo se o 6 hlaseni. V jednom pfipadé bylo
hladeno selhani vakcinace, a v druhém pfipadé byla hlaSena neuéinnost léku, v tomto
pFipadé se nejedna UpIné o neodekavany NU, jelikoZ Gginnost vakcin neni stoprocentni.
Neodekavanym NU, ktery se objevil &tyfikrat byl kaSel, ktery patfi do organové tridy
,Respiraéni, hrudni a mediastinalni poruchy*, daldi neoéekavané NU, které se u této
vakciny vyskytly a fadime je do této organové tfidy jsou chrapot, paleni v krku, Cervené
hrdlo, bronchialni spazmus a respiraéni selhani. Nejvice neoéekavanych NU patfi do
organové t¥idy ,Infekce a infestace*, jednalo se o celkem 20 neoéekavanych NU, dal§imi
pFiklady mimo infekce chfipkou jsou infekce Klebsiella pneumoniae, infekce kvasinkou
Candida albicans, stfevni infekce vyvolana Escherichia coli, herpes labialis,
bronchopneumonie, bakterialni superinfekce, infekéni endokarditida, peritonitida,

rhinitida a hnisani.

Tabulka 11: Pfehled neodekévanych NU u vakciny INFLUVAC, které se vyskytly alespori

dvakrat
INFLUVAC
| NeotolwanéNO [ Pat [ Procema |
Infekce virem chfipky A 6 5,8 %
KaSel 4 3,9 %
Zvraceni 4 3,9 %
Vertigo 3 29%
Dehydratace 3 29 %
Dus$nost 2 1,9 %
Ospalost 2 1,9 %
Hematom 2 1,9 %
Myasthenia gravis 2 1,9 %
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Vakcina PREFLUCEL

U vakciny PREFLUCEL bylo zji§téno 25 podezieni na neotekavané NU. Nejcast&jsi
neodekavany NU se vyskytoval pétkrat a jednalo se o tfes. Nejvice neodekavanych NU,
patfi do organové tfidy ,Celkové poruchy a reakce v misté aplikace®, jedna se o hlaseni
na podezieni na 10 NU (40 %, 10 z 25 neo&ekavanych NU) patfi sem tfes (5), celkova
slabost (2) a otok obliceje (1). V SmPC této vakciny, jako oCekavany nezadouci ucinek
byl uveden zvyseny krevni tlak, v hlageni byl uveden NU snizeny krevni tlak, ktery se
v SmPC nevyskytoval a bere se jako neogekavany, tento NU se objevil jednou, proto

neni uveden v tabulce.

Tabulka 12: Prehled neo&ekévanych NU u vakciny PREFLUCEL, které se vyskytly

alespori dvakrat

PREFLUCEL
Tfes 5 20 %
Celkova slabost 2 8 %
Laryngospazmus 2 8 %

Vakcina BEGRIVAC

U vakciny BEGRIVAC bylo nalezeno 17 podezfeni na neo&ekavané NU. Nevolnost byla
zaznamenana dvakrat. Ostatni neogekavané NU byly nalezeny pouze jednou. Nejvice
neogekavanych NU bylo objeveno u organovych tfid ,Gastrointestinalni poruchy”, kde
se kromé nevolnosti objevil navic neogekavany NU porucha polykani a u ,Infekce a
infestace”, kde byly objeveny 3 neogekavané NU, jednalo se o nachlazeni, vestibularni

neuronitida a sialoadenitida (zanét slinnych zlaz).

Tabulka 13: Pfehled neodekévanych NU u vakciny BEGRIVAC, které se vyskytly alespori
dvakrat

BEGRIVAC

Nevolnost 2 11,8 %
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Vakcina VAXIGRIP TETRA

U vakciny VAXIGRIP TETRA bylo nalezeno 17 podezfeni na neocekavané NU.
V Tabulce 14 jsou vypsany neodekavané NU, které byly nalezeny dvakrat, jedna se o
bolest v krku a kasel patfici do organové tfidy ,Respiraéni, hrudni a mediastinalni
poruchy®, nechut k jidlu patfici do organové tfidy ,Poruchy metabolismu a vyzZivy“ a
celkova slabost patfici do organové tfidy ,Celkové poruchy a reakce v misté aplikace®.
Nechut k jidlu byla hlaSena u dospélych, v SmPC byla nechut k jidlu uvedena, ale pouze
u déti do 3 let, proto je povaZovan za neoéekavany NU. Dal$imi neogekavanymi NU byly
chrapot a exacerbace astmatu patfici do organove tfidy ,Respiraéni, hrudni a

mediastinalni poruchy*.

Tabulka 14: Pfehled neoekavanych NU u vakciny VAXIGRIP TETRA, které se vyskytly

alespori dvakrat

VAXIGRIP TETRA
Neodekavané NU Pocet Procenta
Bolest v krku 2 11,8 %
Kasel 2 11,8 %
Nechut k jidlu 2 11,8 %
Celkova slabost 2 11,8 %

Vakcina FLUARIX

U vakciny FLUARIX bylo objeveno 10 podezfeni na neodekavané NU, kazdy NU byl
nalezen pouze jednou, proto neni vytvorena tabulka. Jednalo se o NU celkova slabost a
selhani vakcinace patfici do organové tfidy ,Celkové poruchy a reakce v misté aplikace®,
obéhovy kolaps patfici do organové tfidy ,Cévni poruchy®, prijem a bfisSni kifeCe patfici
do organové tfidy ,Gastrointestinalni poruchy*, chfipka patfici do organové tfidy ,Infekce
a infestace”, makulopapularni exantém patfici do organové tfidy ,Poruchy kuze a
podkozni tkané“, dudnost patfici do organové tfidy ,Respiracni, hrudni a mediastinalni
poruchy*, svalova slabost patfici do organové tfidy ,Poruchy svalové a kosterni soustavy

a pojivové tkané*“ a porucha sluchu patfici do organové tfidy ,Poruchy ucha a labyrintu®.
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Vakcina IDFLU

U vakciny IDFLU bylo objeveno 7 podezfeni na neocekavané NU. Vsechny
neodekavané NU byly zafazeny do organové tiidy ,Celkové poruchy a reakce v misté
aplikace®. Jednalo se o zimnici, ktera byla objevena &tyfikrat, o tfesavku, ktera byla

objevena dvakrat a o otok horni koncetiny, ktery byl objeven jednou.

Tabulka 15: Prehled neodekavanych NU u vakciny IDFLU, které se vyskytly alespofi

dvakrat
IDFLU
Zimnice 4 57,1 %
Tresavka 2 28,6 %
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3.2.2 ANALYZA SPOTREBY VAKCIN PROTI CHRIPCE

Hodnocena byla celkova spotifeba vakcin proti chfipce za jednotlivé roky od roku 2004
do roku 2022. Spotfeba vakcin proti chfipce byla vyjadiena v po€tu baleni. Celkova
spotfeba vakcin proti chfipce od roku 2004 do roku 2022 byla 9 547 175 baleni. NejvysSi
pocet baleni byl spotfebovan v roce 2021, kdy bylo distributory dodano 951 819 baleni
podano 187 168 baleni vakcin proti chfipce. Graf 16 nam udava vzestupnou tendenci od
roku 2014 do roku 2021. V roce 2022 byla spotfeba vakcin proti chfipce nizSi nez v roce

2021, kdy rust spotfeby byl pozastaven, ale spotfeba byla vy$si nez v roce 2017.

Graf 16: Celkovy pocet baleni vakcin proti chfiipce v letech 2004-2022, nehledé na

rozdéleni vakcin do jednotlivych ATC skupin
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Spotieba vakcin proti chfipce byla vyhodnocovana podle poctu baleni v pfislusnych ATC
skupinach vakcin. Z Grafu 17 Ize vycist, ze vakciny proti chfipce byly rozdéleny do tfi
ATC skupin JO7BBO01 (vakcina obsahuje inaktivovany cely virus), JO7BB02 (vakcina
obsahuje inaktivovany Stépeny virus nebo povrchovy antigen) a JO7BB03 (vakcina
obsahuje zivy atenuovany virus). Nejvétsi spotfeba byla u vakcin proti chfipce, které
patfily do ATC skupiny JO7BB02, jednalo se o celkem 9 546 589 baleni. Spotfeba vakcin
proti chfipce, ktera patfila do ATC skupiny JO7BB02, byla zastoupena z 99,9 %. Pouze
2 baleni byla z ATC skupiny JO7BB01. Vakciny proti chfipce patfici do ATC skupiny
JO7BBO03, byly uvedeny na trh teprve v roce 2021, proto nemuze byt oCekavana vysoka
spotfeba téchto vakcin, dale je tato vakcina schvalena pouze pro déti od 2 do 17 let, coz
také omezuje vysi spotfeby. Spotfeba vakcin proti chiipce z ATC skupiny JO7BB03 byla
spocitana v poctu 584 baleni. (65)

Graf 17: Pocet baleni vakcin proti chfipce, ktera jsou rozdélena do jednotlivych ATC
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3.3 DISKUZE

Ockovani je dllezity prvek prevence infekénich onemocnéni. Historicky je znamo, ze
o¢kovani dokaze zabranit vzniku infekéniho onemocnéni, zmirfiuje prabéh onemocnéni
a v neposledni fadé snizuje Sifeni infekénich onemocnéni mezi lidmi. Ockovanim
dochazi ke vzniku individualni ochrany pfed patogeny. U nékterych infekénich
onemocnéni, u kterych existuje velka prooCkovanost, dochazi ke vzniku kolektivni
imunity, diky éemuz dochazi k zamezeni pfenosu infekce i na vnimavé, neoCkované
jednotlivce. V Ceské republice doslo ke snizeni vyskytu infekénich onemocnéni viivem
povinného ockovani. Povinné ockovani se provadi zejména u déti. Dulezité je v3ak i
ocCkovani dospélych z divodu vyssi incidence nékterych infekénich onemocnéni ve
vys$Sim véku a vzniku pfidruzenych onemocnéni, které mohou zhorsit priibéh vzniklého
infek&niho onemocnéni. Jedna se o nemoci jako je chfipka, pneumokokové infekce,
klistova meningoencefalitida, nebo pasovy opar. U téchto nemoci neni o¢kovani povinné

pouze je doporucované. (46, 74)

V populaci celkové koluji obavy z oCkovani, v€etné ocCkovani proti chfipce. | pfes
prokazanou ucinnost a bezpecnost je proockovanost v nékterych statech Evropy v€etné
Ceské republiky, nizka. Nejéastgji se jedna o domnénky, Ze je o&kovani zbyteéné,
neucinné, popfipadé maiji strach z vyskytu nezadoucich ucink(. Tyto obavy vznikaiji
z davodu nedostate¢né informovanosti. Vhodné by bylo, aby poskytovatelé zdravotnich
sluzeb informovaly své pacienty o moznosti o¢kovani proti chfipce. Dllezita by méla byt
edukace pacientt o moznosti vzniku NU po o&kovani, o jaké nejéast&jsi NU se muze
jednat, a Ze do nékolika dni NU vymizi. Upozornit je na to, Ze pokud by se objevily
neodekavané, nebo zavazné NU, maji informovat |ékafe, nebo pfimo SUKL.
Informovanosti pacientti o NU vakcin nedochazi ke ztraté davéry v Iékare a v oCkovani,
nebot' s tim pacienti pocitaji, jsou jim vysvétleny benefity, které pfevazuji nad riziky a
nevrha to negativni pohled na bezpecnost vakcin. Dale by bylo vhodné dat do povédomi

SirSi verejnosti, aby chfipka nebyla podcernovana. (45, 75)

Spontanni hlaseni nezadoucich G&inka LP je zplsob v€asné detekce rizik. Hlasi se
jakékoliv podezieni na zavazny nebo neodekavany NU. Vyhodnotit, zda existuje
kauzalni vztah mezi podanim LP nebo vakciny a vznikem NU je velmi komplikované,
proto neZzadouci Gginky, které byly hladeny jsou pouha podezieni z NU, na zakladé
informaci v hlaSeni neni mozné prokazat kauzalitu, Ze vakcina zpGsobila dany NU.
Opakované hlaseni daného NU vede k dal$imu ovéFovani a dal$im vhodnym opatfenim,

ktera zajiStuji uzivani bezpecnych a ucinnych LP. (76)
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Hlageni NU je povinné pro zdravotniky — Iékafe, lékarniky a dale drzitel rozhodnuti o
registraci. Nepovinné je to pro pacienty, ale jelikoz jsou to pravé oni, kterym v tomto
pFipadé byla aplikovana vakcina proti chfipce a vyskytly se u nich NU, &asto hlasi pravé
oni. Ve vétsiné pfipadil podali hlaSeni na podezieni na NU lékafi. V minoritni &asti
pfipadl hlasily jini zdravotnici a z nejmens$i ¢asti pak hlasili pacienti. Pouze jeden
lékarnik hlasil podezfeni na vznik NU po o&kovani vakcinou proti chiipce. Déivodem by
mohlo byt, Ze vakcina proti chfipce je aplikovana Iékafem, I€kaF je pro pacienta posledni
zdravotnik, se kterym se setkal. Navic pokud se u jinych LP objevi NU lékaF je ten, za
kterym pacient jde, aby mu zménil I[éCbu a poradil mu, jak to feSit. Pokud se u pacienta
objevil zavazny NU, napfiklad byl hospitalizovan, podezieni ze vzniku NU hlasi

pritomnym zdravotnikam.

Hlaseni byla posilana na SUKL vypInénim papirového formulafre, nebo elektronicky
vyplnénim a odeslanim webového formulare, popfipadé vyplinénim formulare ve formatu
XLM. Od roku 2008 do$lo k mirnému zvy$eni hlaseni podezfeni na NU pomoci

webového formulare. (57)

V této diplomové praci byla analyzovana spontanni hlaseni z podezfeni na vznik NU u
vakcin proti chfipce z CDNU. B&hem 14 let do$lo k zaznamenani 317 hlaseni
z podezieni na vznik NU. Od roku 2004 do roku 2008 bylo primérné hlaseno 5,2
podezieni na NU za rok. Nejvice hlaSeni na podezfeni z NU bylo hlaseno u vakciny
PANDEMRIX. Jednalo se o 151 hlaseni (47,6 %, 151 z 317 hlaseni) vztazenych na
vakcinu PANDEMRIX. Vakcinou PANDEMRIX se o¢kovalo v sezéné 2009/2010, tato
sezona byla také znama jako pandemie praseci chfipky, nebo také pandemie mexické
chfipky. Vakcina PANDEMRIX byla vyvinuta proti chfipkovému viru H5N1, ale po
propuknuti pandemie byla vakcina zménéna, aby obsahovala Stépeny virion H1N1.
Vakcina PANDEMRIX byla schvalena Evropskou komisi 30. 9. 2009 a vakcina mohla byt
za mimoradnych okolnosti uvedena na trh. V té dobé nebyly znamé vSechny informace
o vakciné PANDEMRIX. Prvni hlaSeni z podezieni na vznik NU byl v Ceské republice
hlasen 1. listopadu 2009, po kterém nasledovala dalSi hlaseni. Tim, Ze vakcina byla
pfipravena rychle a nebyly znamé vSechny NU a bylo ogkovano vice lidi, protoZe se
jednalo o pandemii, bylo hlaeno mnohem vice podezfeni z NU neZ v pfedchozich
letech. Od roku 2011 do roku 2017 bylo v priméru hlaseno 17,6 podezieni ze vzniku

NU, coZ bylo 3x vice neZ pfed rokem 2009. (77)

Ze ziskanych dat bylo nalezeno 1194 NU, které byly nasledné rozdéleny do organovych
tFid podle MedDRA. Nejcastgji se NU vyskytovaly v organovych tfidach ,Celkové

poruchy a reakce v misté aplikace®, ,Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové
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tkan&“ a ,Poruchy nervového systému®. Dal§i hojné zastoupené NU patiily do
organovych tfid ,Respiracni, hrudni a mediastinalni poruchy®, ,Gastrointestinalni
poruchy” a ,Poruchy k(ize a podkozni tkan&“. Nejéastgji hlasenymi NU byly — horecka,
bolesti svall, bolesti kloubl, bolest v misté injekce, zvySena télesna teplota, unava,
bolest hlavy, zimnice, celkova slabost, pfiznaky podobaijici se chfipce, kasel, tfesavka,
nevolnost a du$nost. Vétsina z udanych NU se vyskytovala v SmPC vakcin proti chfipce.
Vétsina NU je typicka i pro ostatni ogkovani a vychazi z reakce organismu na aplikaci

vakciny, tedy aktivaci imunitniho systému.

V organové tfidé ,Infekce a infestace” byl asto hlasen NU chfipka, nebo infekce virem
chfipky A, nebo infekce virem chfipky B. Do roku 2021 se na &eském trhu vyskytovaly
pouze inaktivované vakciny proti chfipce. Proto chfipka nevznikla vlivem podani vakciny
proti chfipce, ale tento NU byl zapfi¢inén selhanim vakcinace, nebo neuginnosti vakciny
proti chfipce, kdy si organismus nedokazal vytvofit dostateCnou imunitu, popfipadé

pacient mohl byt béhem oc¢kovani jiz chfipkou nakazen.

Z analyzovanych dat bylo patrné, Ze hlaSeni na podezieni z NU se tykalo pfiblizné
stejného poétu muza a Zen. Zenské pohlavi mirné prevazovalo (50,5 %) nad muzskym

pohlavim (49,2 %). Nejvice hlaseni se tykalo dospélych.

Ze ziskanych dat bylo nalezeno 228 hlaseni, u kterych byly hlasené NU hodnoceny jako
zavazné. U vakcin dochazi k pfisn&j§imu hodnoceni zavaznosti NU, protoZe se
predpoklada, Ze je vakcina podana zdraveé osobé za uelem prevence onemocnéni nikoli
jako lécba. Nejvice zavaznych nezadoucich uc€inkl spadalo do kategorie ostatni
zavazné nezadouci Uginky jednalo se o NU, které mély vyznamny vliv na ohroZeni
zdravotniho stavu pacienta. TéméF v Sedesati hlaseni na podezieni z NU doslo
k hospitalizaci pacientt. V péti hiagenich byly nahlagené NU podezfelé z umrti pacienta,
ztoho jedno hlaSeni bylo na vakcinu VAXIGRIP a zbylé Ctyfi se tykaly vakciny
INFLUVAC. (78)

Na jednom fadku v hlaSeni je uvedeno nékolik nezadoucich reakci, ale z dat nelze
poznat, ke které reakci se uvedeny vystup vztahuje. Z hlaseni, ktera byla kompletni, co
se tyce vysledk( NU, do$lo nejcastgji k vymizeni podezFelych NU, nebo podezielé NU
ustupovaly. Ve 14 hlaseni podezfelé NU neustoupily. Z toho pouze v péti hlaSeni doslo
k pozdé&jsi aktualizaci a NU opravdu neustoupily po nékolika dnech od prvotniho hlaseni
NU. V ostatnich 9 hlaSeni byl pouze prvotni zaznam o podezieni na NU, kde bylo
nahlaseno, Ze NU neustoupily. Ve dvou hlagenich podezfelé NU vymizely s nasledky.
Bohuzel v 35,7 % hlageni nebyl uveden vysledek NU. Pravdépodobné je to zptisobeno

tim, Ze pacient nahlasi 1ékafi, Ze se u néj vyskytly NU, fekne jaké, lékar to nahlasi, ale
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pacient se dale pak neozve, jestli NU vymizely, nebo ne, popfipadé Iékaf dale nic vic

nenahlasi.

Ocekavatelnost NU byla hodnocena pomoci srovnavani NU ze SmPC jednotlivych
vakcin proti chfipce s nahlagenymi podezrelymi NU tychZ vakcin. Bylo hodnoceno 1194
podezielyjch NU, mezi kterymi bylo nalezeno 537 neo&ekavanych NU (45 %
neodekavanych NU). Neogekavané NU, které se Gasto vyskytovaly ve vice vakcinach,
jsou — kasel (vyskytoval se u vakcin INFLUVAC, PANDEMRIX, VAXIGRIP a VAXIGRIP
TETRA), celkova slabost nebo slabost (vyskytovala se u vakcin PANDEMRIX,
PREFLUCEL, VAXIGRIP a VAXIGRIP TETRA), dusnost (vyskytovala se u vakcin
PANDEMRIX, INFLUVAC a VAXIGRIP), vertigo (vyskytovalo se u vakcin INFLUVAC,
PANDEMRIX a VAXIGRIP) a chfipka (vyskytovala se u vakcin INFLUVAC a VAXIGRIP).
| pfes veskerou snahu o spravné uréeni neoéekavaného NU, je tfeba pogitat s moZnosti
vyskytu chyby, kdy mohlo dojit k nespravnému zafazeni NU mezi neoéekavané NU,
napriklad neni pfimo uvedena chfipka, ale pfiznaky chfipky v SmPC €asto obsazeny

jsou.

Spontanni hlaseni ze vzniku NU byla hia$ena od roku 2004 do roku 2017. Vétsina vakcin
neni na ¢eském trhu dostupna a tyto vakciny se jiz nepouzivaji, z tohoto divodu nejsou

informace ziskané z této diplomové prace pro klinickou praxi tolik vyuzitelné.

Analyza spontannich hlageni NU z CDNU ma sva omezeni. Za hlavni omezeni je
povazovan nedostatek uvedenych dat, ktera se tykaji podané vakciny, pacientu,
hlasicich osob, i o podezfelych NU. Hlageno je podezieni, které vakciny proti chfipce se
podezielé NU tykaji, ale éasto neni uvedeno, jakymi dal$imi nemocemi pacient trpi,
popfipadé jaké dalSi LP pacient uziva. U pacientl nejvice chybéla informace ohledné
vékové skupiny pacienta, ve vétSiné pripadd byl uveden alespori rok narozeni, ze
kterého byl vypocCitan vék pacienta, ale i pfes to u 39 pacientl nebylo mozné vék
dopocitat. Pohlavi pacientll nebylo uvedeno pouze v jednom hlaseni. V 17,7 % nebyl
uveden region, ze kterého hlaseni na podezfeni z NU pochazelo, tato informace, ale
neni pfili§ dulezita. Ve vSech hlaseni byla oznamena hlasici osoba, vétSinou se jednalo
o lékafe nebo jiné zdravotniky. Co se ty&e informaci ohledné odbornosti Iékafe, ty uz
uplné nebyly. V 62 hlaSeni neni uvedena odbornost hlasiciho l|ékafe C&i jiného
zdravotnika. U posouzeni zavaznosti NU hraje roli hlasici osoba, ktera NU posuzuije.
V jednotlivych hla$enich asto byl nahlagen vétsi podet NU. Hodnotitel nemGze z hlaseni
s jistotou zjistit, jaky NU ved| k hospitalizaci, ohroZeni Zivota, k invalidit&, popfipadé
k amrti pacienta. U dusledkd NU v analyzovanych datech také nejsou vSechny potfebné

informace, které by byly potfeba pro spravné zhodnoceni vysledk( NU. V 113 hlaseni
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(35,7 %) chybi informace o vysledku NU, v dal$ich 9 hlaseni bylo ohlageno, ze NU

nevymizely, ale hlaSeni nebylo aktualizovano. (76)

V této diplomové praci byla analyzovana spotfeba vakcin proti chfipce v obdobi od roku
2004 do roku 2022. Nejvyssi poCet oCkovani mezi lety 2004—-2017 byl v roce 2009, tomu

odpovidalo i nejvy$si mnozstvi spontannich hlaseni NU, jednalo se o 744 716 baleni.

V celém sledovaném obdobi od roku 2004 do roku 2022 byl nejvétsi pocet oCkovani
v roce 2021, ve kterém bylo spotfebovano 951 819 baleni vakcin proti chfipce, nutné je

dodat, Ze se jednalo o pandemii praseci chfipky.

Z dat o spotfebé vakcin proti chfipce a Uvaze, Ze se jednalo o jednodavkové schéma a
zjisténim poctu obyvatel v Ceské republice byla odhadnuta prootkovanost vakcinou
proti chiipce v roce 2021 a 2022. V roce 2021 byla odhadnuta proo¢kovanost vakcinou
proti chfipce v celé Ceské populaci na 9,1 %, tento odhad zahrnuje i déti, které jsou
v Ceské republice proti chfipce ockovany velmi malo. Proto byla odhadnuta
proo&kovanost populace v Ceské republice u osob od 15 let, ktera je pravdépodobné
presnéjsi, odhadem byla proo¢kovanost proti chfipce v roce 2021 u osob od 15 let 10,8
%. V roce 2022 byla odhadnuta proo¢kovanost vakcinou proti chfipce v celé populaci
Ceské republiky na 4,7 %. Pravdépodobné pfesnéji byla odhadnuta proockovanost
vakcinou proti chfipce na 5,6 %, ktera nezahrnovala déti do 14 let. Uvadéna
proockovanost v Ceské republice je 5-8 %. Lze Fict, Ze odhadnuta proockovanost sedi
s uvadénou proogkovanosti. Proogkovanost je v Ceské republice stale na velmi nizké
arovni. (79-82)

Data o spotfebé vakcin proti chfipce, které byly poskytnuté Statnim ustavem pro kontrolu
léCiv, se vztahuji na dodavky distributorl do Iékaren a zdravotnickych zafizeni. Nelze
stoprocentné Fict, Ze vSechny vakciny byly podany pacientim, ale jedna se o vakciny,
tudiz se da predpokladat, Ze se spotfebuji. V obdobi let 2004-2022 byly nejCastéji
pouzivané inaktivované vakciny proti chfipce, které patfi do ATC skupiny JO7BB02, proto

témér veskeré informace o spotfebé vakciny proti chfipce byly z této ATC skupiny.

Od roku 2021 se na ¢eském trhu objevila ziva atenuovana vakcina, kterou mohou byt
oc¢kované zdravé déti v rozmezi od 2 let do 17 let. Ziva atenuovana vakcina patfi do ATC
skupiny JO7BB03. Toto vékové rozmezi je limitaci pro VvétsSi spotfebu Zivych
atenuovanych vakcin, dalsi limitaci je strach matek z oCkovani svych déti. Spotfeba

zivych atenuovanych vakcin se za rok zvysila.

Chfipka je ¢asto podcenované onemocnéni. Kazdy rok chfipkou onemocni mnoho lidi,

ktefi vyuZivaji zdravotni sluzby. ZvySenim proockovanosti proti chfipce, by se snizily
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naklady na poskytnuti zdravotni a popfipadé Iékarenské péce. O&kovani proti chfipce
pfinasi dalsi benefity jako jsou — sniZeni rizika onemocnéni chfipkou o 40 % — 60 % pfi
srovnani s cirkulujicimi viry, nizsi riziko vzniku komplikaci jako je infarkt myokardu,

mrtvice a zapal plic (54, 59)
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4 ZAVER

Spontanni hlaseni nezadoucich U&inku je dulezitym zdrojem informaci pro sledovani
bezpec€nosti a ucinnosti IéCivych pfipravku. V této praci byla analyzovana spontanni
hlaseni NU vakcin proti chiipce. Nejéasté&ji byly hlaseny NU patfici do organové tiidy
,Celkové poruchy a reakce v misté aplikace®, jednalo se o NU — horeé¢ka, bolest v
misté injekce, Unava, zimnice, celkova slabost, pfiznaky podobajici se chfipce a
tfesavka. Dalsi éasto hlasené NU byly bolest svald, bolest kloubt, bolest hlavy,
nevolnost, kasel a dusnost. Témér v tfech tfetinach hladeni se vyskytovaly zavazné
NU. V péti hlaSeni vedly podezrelé NU k umrti pacienta. TéméF polovina podezrelych

nezadoucich Gcink( byla neocekavana a nebyla nalezena v SmPC.

Z vysledkl nejsme schopni vyhodnotit bezpeénost a u€innost vakcin proti chfipce. Byly
nalezeny opakované se vyskytujici neogekavané NU, které jsou povazovany jako

signaly, které mohou byt dale posuzovany.

Pro lepsi hodnoceni spontannich hlageni NU by bylo vhodné, aby pfi hlaseni byly
uvedeny v8echny informace, popfipadé byly informace po néjaké dobé doplnény, tak

aby hlaseni byla kompletni, a tim by byly vysledky presnégjsi.

Celkova spotieba vakcin proti chfipce od roku 2014 kazdym rokem rostla, nejvétsi
spotfeba vakcin proti chfipce byla pozorovana v roce 2021, kdy pocet baleni dosahnul
témér k jednomu milionu. V roce 2022 spotfeba klesla téméf na polovinu v porovnani s
rokem 2021. V roce 2021 byla na trh uvedena Ziva atenuovana vakcina FLUENZ
TETRA, jejiz spotifeba v roce 2022 vzrostla o vice nez polovinu. Proockovanost v
Ceské republice je nizka. Zavérem Ize Fici, Ze by se méla zvysit informovanost $irsi
vefejnosti 0 moznosti se nechat o¢kovat proti chfipce a Ze by o€kovani proti chfipce
mélo byt vice doporu€ované lékafi. Tim by doslo k vétsi spotfebé vakcin proti chfipce,

vétSi prooCkovanosti a niz§i ekonomické zatézi na zdravotnicky systém.
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5 SEZNAM ZKRATEK

ACIP — Poradni vybor pro imuniza¢ni postupy

ATC — Anatomicko — terapeuticko — chemicky systém

CDC — Centrum pro kontrolu a prevenci nemoci

CDNU — Centralni databaze nezadoucich Ggink{

CRP - C - reaktivni protein

DDD - Definovana denni davka

DURG - Drug Utilization Research Group

ECDC - Evropské centrum pro prevenci a kontrolu nemoci
EEG - Elektroencefalografie

ELISA — Enzyme — Linked Immuno Sorbent Assay

EURO — DURG — European Drug Utilization Research Group
g — gram

GBS — Gullian-Barré syndrom

H — Hemaglutinin

HD-IIV4 — VVysokodavkova tetravalentni Stépena vakcina
[IV4 — Tetravalentni inaktivovana vakcina proti chfipce

IU — Mezinarodni jednotka

Kl — Kontraindikace

LAIV4 — Tetravalentni ziva atenuovana vakcina proti chfipce
LF — Lékova forma

LL — Léciva latka

LP — Lécivy pfipravek

mcg — mikrogram

MedDRA — Medical Dictionary for Regulatory Activities

mg — miligram
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ml — mililitr

N — Neuraminidaza

NU — Nezadouci Gginek

PDD - Pfedepsana denni davka

PIL — Pfibalovy letak

RNA — Ribonukleova kyselina

RT-PCR — Reverzni transkripéni polymerazova fetézcova reakce
SmPC — Souhrn Udaju o pfipravku

SUKL — Statni ustav pro kontrolu légiv
USA — Spojené staty americké

WHO - Svétova zdravotnicka organizace

ZZ — Zdravotnické zarizeni
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