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Clanek podava struény prehled o imunitnich mechanizmech, ke kterym dochazi po o¢kovani. Klicovou tlohu pfi vakcinaci hraje charakter
podaného antigenu. Podle typu antigenu je mozné v zasadé rozlisit tfi odliSné zplsoby, jakym imunitni systém reaguje na aplikovanou
ockovaci latku a zpracuje podany antigen. Pro jednozna¢nou odpovéd'na otazku zatéze organizmu ockovanim chybi objektivni zptisob
hodnoceni. Peclivé zvazovani kontraindikaci, rizik a a individualni posouzeni vhodnosti o¢kovani u kazdého jedince je predpokladem
racionalniho pfistupu k minimalizaci zatéze.
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The article provides a brief overview of immune mechanisms developed as a result of vaccination. A key role in vaccination is played
by the character of the antigen applied. Based on the type of antigen the immune system reacts to the vaccine in three different ways of
processing the antigen. There is not an objective way for assessment of the stress on the immune system so that we are not able to say
whether vaccination is a stress or not. A careful consideration of risks and contraindications and individual approach are basic conditions

for a reasonable approach to this issue.

Key words: active immunization, immunological memory, specific antibodies.

Vakcinologie, pfesnéji spise vyvoj no-
vych technologii, ale i pfistupt vyuzivanych pfi
vakcinaci, zaziva v poslednich tfech dekadach
bezprecedentni rozvoj, ktery je logicky pro-
vdzen poklesem zatéze populace infekénimi
nemocemi a Uumrtimi na né. Paradoxné prvn{
ockovaci latky byly vyvinuty a pouzivany na za-
kladé empirickych pfistupd, a to jak v pfipadé
prvniho v Evropé historicky zdokumentovaného
podani o¢kovaci latky proti pravym nestovicim
(1796), tak i pozdéji. Jenner — venkovsky lékaf,
peclivy pozorovatel a zaroven odvazny lékaf,
netusil nic o redlnych podkladech imunologické
pameéti a existenci mechanizm zkfizené imu-
nity (cross immunity) zaloZené na podobnosti
antigent pfirozeného patogenniho agens a po-
uzitého vakcindIniho antigenu. Pravé nestovice
diky dokonalé znalosti epidemiologie onemoc-
nénf zazily druhou prioritu, kdyZ se staly prvnf
nemoci, kterd byla celosvétové eradikovana, tj.
vymycena. Cirkulace jejiho plvodce - viru va-
rioly byla pferusena.

Aktivni imunizace je postup, kterym je
zajistovana ochrana vnimavych osob proti in-
fekénimu onemocnéni podanim vhodné pri-
praveného antigenu. V tomto pojeti se jedna
o individualni ochranu jedince, nicméné za-
vadeénim a realizaci plosnych ockovacich pro-
grama se vytvari i tzv. kolektivni imunita (herd
immunity), kterd prostfednictvim proockované
populace a nedostatkem vnimavych jedincd
znemoznuje etiologickému agens v populaci

cirkulovat. Tim dochézi nepfimo k ochrané osob,
které nemohou byt z ddvodu kontraindikace
ockované nebo nejsou schopné dostatecné
na vakcinaci odpovédét. Pravé charakter anti-
genu hraje kli¢ovou roli v tom, jak probéhne
imunitni odpoved. Dalsi faktory, které ovliviujf
Uspésnost imunitni odpovédi, jsou predevsim
ddvka antigenu, pfidatné slozky ockovacf latky
(zejména adjuvancia), pouzité ockovaci sché-
ma, zpUsob aplikace, stav a vék imunizovaného
jedince.
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Ve vétsiné pfipadl je cilem a smyslem vak-
cinace vytvoreni ochrannych hladin neutrali-
zacnich protildtek a dlouhotrvajici imunologic-
ké paméti, kterd je schopnd odpovedét velmi
rychle a robustné pfi dal$im setkanf s infekénim
agens a spustit tzv. sekundarni odpovéd (obraz-
ky 1,2). Kté dochazi v pfipadé podani dodatec-
né davky vakciny (tzv. booster — pfeockovani),
které se provadi u vétsiny vakcin pfi poklesu
specifickych protildtek pod ochrannou hladinu.
Stejny mechanismus probihd i v pifpadé setkanf

Obrdzek 1. Primarni a sekundarni odpovéd po podani antigenu (5)
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Obrdzek 2. Schematické znazornéni vzniku imunologické paméti a efektorové odpovédi po aktivni

imunizaci (7)
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s pfirozenym infekénim agens. Takové odpovéd

je zajisténa kooperaci viech slozek imunitniho
systému, zejména ale evolu¢né mladsi - adap-
tivni (ziskanou) slozkou imunitniho systému,
kterd se vyznacluje existenci obrovského mnoz-
stvi receptorovych struktur na povrchu T a B
lymfocytd, které zajistuji specificitu imunitni
odpovédi. Mechanizmy humoralni odpovédi
jsou zalozené na tvorbé specifickych protildtek
a zajistujf je B lymfocyty, T lymfocyty jsou odpo-
veédné za burikami zprostfedkovanou specific-
kou odpoved. Vedle bunkami zprostfedkované
specifické odpovédi maji T lymfocyty dilezitou
roli i pfi regulaci imunitni odpovédi.

Po antigennim podnétu dochdzi k aktivaci
a diferenciaci imunokompetentnich bunék a vy-
sledkem je klondIni expanze specifickych T a B
lymfocytl. K rozvoji specifické imunitnf reakce
je tfeba nékolika dnd, event. 2-3 tydnd, a prave
charakter antigenu a pouzity adjuvantnf sys-
tém vyznamné ovliviuji zplsob, jakym imunitni
odpovéd probéhne, které imunokompetentni
buriky se budou podilet a zda ve vysledku bude
prevaZovat nebo bude v rovnovéze vytvore-
ni specifickych protilatek nebo imunologické
paméti. Rozsah, kvalita a pretrvavani ziskané
specifické odpovédi jsou vyznamné ovlivnény
neadaptivni slozkou imunitni odpovédi (innate
imunity — vrozena imunita), ktera je charakteri-
zovéna jen limitovanou specificitou a absencf
imunitni paméti. Tyto imunitni mechanizmy jsou

zaloZeny na molekuldch a burikéch, které jsou
v organizmu pfipraveny pfedem a jsou ucinné
proti mnoha rlznym patogentm. | tyto nespe-
cifické mechanismy jsou tvofeny humoralinimi
(cytokiny, komplement) a bunécnymi slozkami
(fagocytujici buriky, NK buriky).

Pfiimunizaci dochazi — ve vétsiné pripadl -
k arteficidlnimu zpUsobu podani antigenu (4.
podani jinym zplsobem, nez jakym dochazi
k pfirozené infekci). Ackoli vétsina vakcin indu-
kuje dobrou imunitni pamét, charakter antigenu
pribéh imunitni odpovédi a kvalitu pamétové
slozky imunitni odpoveédi vyznamné ovliviuje.
V zésadé Ize rozlisit tfi zplsoby, jak imunitni sys-
tém nalozi s podanym vakcinalnim antigenem.

Antigeny nezdvislé na tymu (T- nezdvislé,
T-independentni) aktivuji B lymfocyty k diferen-
ciaci v plazmatickou buriku a nasledné tvorbé
protildtek pfimo, aniz by musely byt zpraco-
vany antigen prezentujici burikou (APC). Takto
se chovaji polysacharidové antigeny (S. pneu-
moniae, N. meningitidis, H. influenzae), které
vzhledem k velikosti molekuly nemohou byt
APC fagocytovény, a proto se svymi opakujici-
mi epitopy molekul zkiizené vazZi na receptory
na povrchu B lymfocytd a aktivujf je pfimo (obra-
zek 3). Plazmaticka burika produkuje pfedevsim
protildtky tfidy IgM, ale i tfidy IgG2. Pamétové
B lymfocyty nevznikaji, imunologickd pamét
se nevytvaif nebo jen velmi chabd (pamétové
T lymfocyty).

Antigen zadvisly natymu (T-zdvislé,
T-dependentni) — exogenni je zpracovan, tak
jak je bé&zné i u pfirozené infekce béznym mik-
robidlnim agens — po chemotaxi imunokompe-
tentnich bunék dochdzi k fagocytdze a vzniku
fagolysozdmu a pomoci enzym k hydrolyze
na nizkomolekuldrnf fragmenty. Ty se dostavaji
prostifednictvim vezikul endoplazmatického
retikula, ve kterém jsou zachyceny, molekulami
Il t¥idy hlavniho histokompatibilniho systému
(HLAII) k prezentaci na povrchu buriky. Tyto an-
tigenni fragmenty jsou prezentovany lymfocy-
tdm T a tak dochézi k jejich aktivaci a produkci
cytokind, které spoustéji a reguluji diferenciaci
B lymfocytl v plazmatické buriky produkujici
protilatky. Pfitom se vytvaii pamétové B lymfo-
cyty (obrazky 3, 4).

Cely prébéh Ize charakterizovat jako nésled-
né i soucasné probihajici déje nejprve nespeci-
fickych imunitnich déji (chemotaxe, fagocyté-
za, prezentace antigenu), které jsou zakonceny
vysoce specifickou odpovedi slozek imunitniho
systému — tvorba specifickych protilatek, vytvo-
fenf bunécné paméti (obrazek 2).

Zejména u zivych ockovacich latek (BCG,
MMR-spalnicky, zardénky a pfiusnice), u kte-
rych dochdzi k intraceluldrnimu patogennimu
pusobeni virl nebo bakterif, se mechanizmus
imunitni odpovédi odlisuje od extraceluldrné
pUsobicich antigend. Tuto odpovéd je také moz-
no oznacit jako zpracovani antigenu zdvislého
na tymu (T-dependentni), ale endogenniho
charakteru. Antigeny, ale i peptidy vytvorené
jiz infikovanou bunkou jsou zpracovany APC
a prezentovény v komplexu HLA I. tfidy, ¢imz
dochézi k aktivaci specifickych T cytotoxickych
lymfocytl. Vysledkem je lyza, event. apoptdza

Obrdzek 3. Aktivace lymfocytl B T-nezavislymi
(nahofe) a T-zavislymi (dole) antigeny. MHC Il — hlavni
histokompatibilni systém Il tfidy, TCR- T receptor (5)
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Obrdzek 4. Aktivace lymfocytd, tvorba specifickych protildtek a pamétovych bunék (2)
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Zkratky: APC — antigen prezentujici burka; TH — T pomocny lymfocyt

infikovanych bunék a vznik pamétovych cyto-
toxickych T lymfocytd (obrazek 5).
Dlouhodoba imunita je zajisténa vytvo-
fenim antigen specifické imunitni efektorové
odpovédi, tj. tvorbou specifickych protildtek
aT lymfocytd a vytvofenim imunitnich pa-
métovych bunék. Tim je zajisténa dostate¢né
efektivnf a rychle reaktivovatelnd imunitni od-
poved v pfipadé sekundarniho setkani s anti-
genem — patogenem. V individualni protekci
hraje vyznamnou roli i patogeneze infekce, proti
které se vakcinace provadi. U infekci s kratkou
inkubacnidobou je tfeba, aby hladina protildtek
dosahovala stabilné ochrannych hladin (napt.

klistovd meningoencefalitida, meningokokové
infekce), u infekci s dlouhou inkubacni dobou
je pro Gc¢innou imunitni odpoved dulezita pra-
vé imunitni pamét (napf. VHB). Ockovaci latky
jsou konstruovany se zohlednénim uvedenych
pravidel a v klinickych studiich jsou testovana
a potvrzovana optimalni o¢kovaci schémata.
Odpovéd na c¢asto kladenou otézku - zda
je ockovani z4téz, je mozné a vhodné zrelativi-
zovat. Vyjadrit se obecné k fyziologii imunitnf
odpovédi po ockovani jako zatéZi pro imunitnf
systém je slozitd otdzka pro imunologa - jak
Ize zméfit ¢i posoudit ,zatéZ" imunitniho systé-
mu? Prestoze se vakcinace provadii v plosnych

Obrdzek 5. Prezentace intraceluldrnich proteinovych antigenl s Uc¢asti molekul HLA I. tfidy (endo-

gennf cesta) (2)
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Zkratky: HLA | = hlavni histokompatibilni systém I. tfidy; TCR — T receptor;

CD8 - povrchovy znak cytotoxickych T lymfocytd (Tc)
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ockovacich programech, je nutné k ockova-
ni kazdého jedince pfistupovat individudiné.
Odbornik ma moznosti a také odpovédnost,
jakym zplsobem posoudi jednotlivé pfipady.
Hlavnim kritériem je porovnani benefitu o¢-
kovanf jedince vzhledem k riziku a nasledkim
infekce a onemocnéni. Ale i v téchto pfipadech
je nutné mit na mysli vyznam kolektivniimunity
z dlvodu ochrany vice zranitelnych jedincd.
U zdravych osob pfi dodrzovani spravné ockova-
ci praxe, kontraindikaci a individuaIniho pfistupu
nelze oc¢kovéni posuzovat jako zatéz pro imu-
nitni systém. Relativita jesté zfetelngji vyvstava,
porovnavame-li otdzku vakcinace v kontextu
s okolnim svétem. V rozvojovych zemich, kde
détskd umrtnost na infekeni choroby je vysoka,
predstavuje kazdé zvyseni ochrany pred dopady
infekci vyznamnou prioritu. V globdlnim méfit-
ku je diky aktivni imunizaci zabrdnéno dvéma
miliondm dmrtf déti ro¢né, coz dokumentuje,
Ze aktivni imunizace je nejefektivnéjsi zpUsob,
jak zabrénit vzniku a siteni infekénich chorob
v populaci.
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