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Osszefoglalas

- A Streptococcus pneumoniae (pneumococcus) altal okozott infekciok valtozatlanul sulyos
problémat jelentenek, a hospitaliztaciot igényld felndttkori otthon szerzett pneumoniak mintegy 40%-

at okozzak
- A pneumococcus infekciok gyakorisaga és halalozasi aranya 50 éves kortol meredeken emelkedik

- Az életkor mellett pneumococcus infekciora hajlamositanak a velesziiletett és szerzett
csokkentimmunitasu allapotok és szamos kronikus megbetegedés, mint elérehaladott maj és

vesebetegség, COPD, diabetes mellitus

- A stlyos, bacteraemidval jaro pneumococcus infekciok haldlozasa adekvat antibiotikum kezelés

mellett is valtozatlanul 12% maradt az elmult 60 évben

- A pneumococcus infekciok jelentdségének alabecsiilése elsdsorban a diagnosztikus eszk6zok

alacsony szenzitivitasanak €s a hemokultura vizsgélatok mell6zésének tudhato be

- A régota alkalmazott 23-valens poliszacharid vakcina (PPV23) mellett a kozelmultban elérhetévé

valt a 13-valens konjugalt vakcina (PCV13).
A két vakcina alkalmazasanak indikacidja és modja a nemzetkozi és az OEK ajanlas alapjan:
A pneumococcus elleni oltas javasolt:

- 50 éves kor felett mindenkinek.

- A kronikus betegeknek, akik alapbetegségiik miatt fogékonyabbak a sulyos
pneumococcus fertézésre: tiidé (COPD, asztma)-, sziv-, vese-, méj- és cukorbetegek,
immunszupprimaltak.

- Dohanyosoknak - €letkortdl, betegségtdl fliggetlentil.

- Belsdéfiil mitéten atesetteknek és a koponyasériilteknek.

- Léphianyosoknak

A két kiilonb6z6 oltdanyag alkalmazasakor az alabbiak megfontoldsa javasolt:




- Akik korabban még nem részesiiltek pneumococcus elleni védelemben, azoknak az
oltasat a 13 szerotipust tartalmazé konjugalt oltdanyaggal kell kezdeni. A védelmet —
legalabb 2 honap eltelte utdn — ki lehet szélesiteni a 23 szerotipust tartalmazé
poliszacharid vakcinaval.

- Aki korabban, de 65 éves életkora felett részesiilt immunizacidban a 23 szerotipust
tartalmaz6 poliszacharid vakcinaval, annak a 13 szerotipust tartalmazo konjugalt
oltéanyagot is javasolt megkapnia legalabb egy évvel a poliszacharid oltas utan.

- Aki 65 éves ¢letkora elott részesiilt immunizacioban a 23 szerotipust tartalmazé
poliszacharid vakcinaval, annak a 13 szerotipust tartalmaz6 konjugalt oltdéanyagot is
javasolt megkapnia legalabb egy évvel a poliszacharid oltas utan. Ezt kovetéen
legalabb 2 hoénap elteltével a 23 szerotipust tartalmazéd poliszacharid oltdbanyagbol
egy emlékeztetd oltas javasolt, ha legalabb 5 év telt el az el6z6 poliszacharid oltas
oOta.

- Sériillt immunitasuak (daganatos betegek, szervatiiltetettek, stb.) és 1éphianyosok
ismételt oltasairdl kezeldorvos és/vagy védooltasi szaktanadcsadd dont.

- A pneumococcus elleni véddoltdas barmely mas oltdanyaggal (pl. influenza)

egyiddben vagy barmilyen id6kdzzel adhatok.

A Streptococcus pneumoniae (pneumococcus) okozta infekciok valtozatlanul komoly problémat
jelentenek a gyermek és felnétt populacidban egyarant, nemcsak magas morbiditast okoznak, de
magas halalozasi arannyal is jarnak, a WHO becslése szerint 1,6 millio halalozasért felelések évente.
Kétségteleniil a pneumococcus a leggyakoribb oka az otthon szerzett bakteridlis pneumonianak,
mintegy 40%-ban’, ¢és jelentds aranyban okoz septicaemiat illetve meningitist. A sulyos (invaziv)
pneumococcus infekciok letalitasa 12% koriill mozog a hatékony antibiotikum terapia és a

folyamatosan fejlodo intenziv terapias lehetdségek ellenére is.




Pneumococcus infekciok és rizikofaktorai

A pneumococcus okozta legfontosabb korképeket a klasszikus felosztas szerint invaziv és nem-
invaziv csoportba szokas osztani. Az invaziv infekcio kritériuma a pneumococcus kitenyésztése vérbol
vagy egyéb mas steril testfolyadékbol. Az invaziv infekciok kozé tartozik a primer bacteriaemia és a
meningitis, mig a nem-invaziv korképek k6zé soroljak az otitist illetve a sinusitist. A leggyakoribb és
ezért talan a legfontosabb felndttkori pneumococcus korkép a pneumonia, melyet kisérhet kimutathato
bacteriaemia, illetve jarhat anélkiil. Amennyiben a pneumonia bacteriaemiaval jar, az invaziv
pneumococcus betegségek (IPD) k6zé soroljuk, egy kategériaba emelve a primer bacteriaemiaval
illetve meningitissel.’> Az epidemioldgiai vizsgalatok tanusaga szerint a felndttkori IPD-k dont6
tobbségét pneumonia okozza: pl. Garnacho-Montero et al vizsgalata szerint a 117 IPD kozil 83,6%
pneumonia, 14,5% meningitis és 1,9% primer bacteriaemia kovetkezménye volt.* Spanyolorszagban,
az IPD egy multicentrikus, prospektiv — vizsgalata (ODIN vizsgalat) szerint 2012-ben a 436
bevalasztott beteg koziil 156 (35,8%) betegnél jelentkezett komplikacidmentes pneumonia, 147
(33,7%) betegnél komplikaciokkal jar6 pneumonia (mellkasi folyadékgyiilem, és/vagy empyema,
és/vagy tobb lebeny érintettség), 43 (9,9%) betegnél meningitis, 31 (7,1%) betegnél primer
bacteriaemia, 25 (5,7%) betegnél stlyos sepsis, 15 betegnél (3,4%) peritonitis, 31 betegnél pedig
egyéb korkép (7,1%). Bar az atlagéletkor 62,7 év volt, a bevont betegek tobb mint 50%-a volt 65

évesnél id6sebb.’

Az IPD diagnézis mikrobioldgiai vizsgalaton alapul, melynek kovetkeztében a pneumococcus
infekciok gyakorisaga jelent6sen alulbecsiilt. Ennek két legfébb oka a pneumococcus kimutatasara
szolgalo vértenyésztés alacsony, mintegy 10-15%-0s szenzitivitasa, tovabba a haemokultura

vizsgalatok elhanyagolasa, ami vonatkozik Magyarorszagra is.

A pneumococcus infekciok incidenciaja és letalitasa életkor és alapbetegség fiiggd. Gil-Prieto et al °
vizsgalata szerint a pneumococcus pneumonia miatt hospitalizaltak aranya az 50-54 éves
korosztalyban 0,25/1000 lakos, a 80-84 évesek kozott ez 4,21/1000 lakos és a letalitas a kézépkoraak
7,6%-aro6l 13%-ra emelkedett. Magyarorszagon csak a barmely ok(l pneumonia gyakorisagaval
kapcsolatosan allnak rendelkezésre adatok (amelyeknek valosziniileg mintegy 40%-a pneumococcus
kovetkezménye): 2011-ben az 50-64 év kodzotti korcsoportban a hospitalizacids arany 4,8/1000 lakos,
a letalitas 8,2% volt, a 65 év feletticknél ugyanez 24,37/1000 lakos volt 20,8%-o0s halalozassal.” A
pneumococcus pneumonia haldlozasa a vizsgalatok tobbsége szerint atlagosan 12% koriil mozog.®™*
Az epidemioldgiai vizsgalatok eredménye egyértelmiien azt mutatja, hogy a pneumococcus infekciok

incidencigja és letalitdsa az 50-es éves kortol kezdve folyamatosan emelkedik, ami az életkorral
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csOkken6 immunvédekezésnek tudhato be.”

A pneumococcus infekciok rizikojat és sulyossagat az életkor mellett kiilonb6z6 alapbetegségek

hatarozzak meg. Ezek koziil kiemelkednek azok a korképek, amelyek immunhidnyos allapottal jarnak,



vagy az infekciok elleni védekezést valamilyen mechanizmussal csokkentik, mint a kronikus vese,
maj, 1égzdszervi €és cardiovascularis betegségek. A sulyosan veszélyeztettek kozé tartoznak a HIV
fert6zott betegek, a szolid szerv/haemopoetikus 6ssejt transzplantaciora varo illetve mar transzplantalt
betegek, a rosszindulatu szolid vagy hematologiai betegség miatt kemoterapiaban részesiilo betegek;
autoimmun betegségben szenvedd betegek, akik kortikoszteroid, immunszuppresszans vagy biologiai
kezelésben részesiilnek; cukorbetegek; a liquorcsorgasban szenveddk, cochlearis implantatummal
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rendelkezok, valamint az anatémiai vagy funkcionalis aspléniaban szenvedok.

Az egyes alapbetegségek kiillonboz6 rizikot jelentenek a pneumococcus infekcid kialakulasa
szempontjabdl. Kyaw vizsgalatai szerint a malignus folyamatok és a HIV/AIDS jelenti a legnagyobb
kockazatot (1.tablazat)"

1. tablazat Az IPD el6fordulasi aranya (IR) és esélyhanyadosa (OR) 100.000 f6re vetitve

alapbetegség alapjan az Egyesilt Allamokban. Forras: Kyaw et al*?

IR OR
Egészséges 1 1
Szolid tumor 22,9 11,9-44,3
Hematoldgiai tumor 38,3 15,9-92,2
Krénikus szivbetegség 6,4 3,7-10,9
Krénikus légz6szervi betegség 5,6 3,2-9,9
Diabetes mellitus 3,4 1,8-6,4
HIV/AIDS fert&zés 48,4 24,8-94,6
Tulzott alkoholfogyasztas 11,4 5,9-21,9

Egy masik, az Egyesiilt Kiralysagban végzett epidemiologiai vizsgalat (Van Hoek et al) az
IPD rizikdjanak emelkedését az életkor fiiggvényében tanulmanyozta: 22 000 beteg klinikai
kortorténetének attekintése soran az deriilt ki, hogy az IPD kialakuldsdnak f6 kockazati
tényezOi a 16-64 éves korcsoportban a kovetkezOk: HIV fertdzés, kronikus méjbetegség,
kronikus 1€gzdszervi megbetegedés, immunszuppresszio. A vizsgalat adatai arra is felhivjak a
figyelmet, hogy az alapbetegségek rizikot fokozo hatasa a fiatal és kozépkortiakban jelentdsen
nagyobb, mint az idésekben, akiknél ©nmagaban az életkorral jar6o immundeficiencia a
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meghatarozo6 riziko tényezd.

2. tablazat IPD esélyhanyadosa (OR) életkor és alapbetegségek alapjan, Van Hoek et al*?




2-15 év 16-64 év 265 év
OR OR OR
Egészséges 1 1 1
Funkcionalis vagy | 4,7 2,3 0,7
anatdémiai asplenia
Kréonikus  légz8szervi | 12,7 16,8 51
megbetegedés
Kronikus szivbetegség | 4,1 6,9 3
Krénikus 11,7 6,5 0,9
vesebetegség
Krénikus majbetegség | 29,6 33,3 7,2
Diabetes 3,8 4,6 2,3
Immunszuppresszid 41 17,1 11,7
HIV fert&zés 100 61,2 53

A pneumococcus infekciok klinikai és tarsadalmi jelentdsége a jovOben is folyamatosan né az
1dds populécio és a csokkentimmunitasii betegek aranyanak emelkedésének betudhatéan. E
teher stlyat és a prevencio jelentdségét az is noveli, hogy a stlyos pneumococcus infekcidok

okozta magas ¢s nem csokkend halalozas adekvat antibiotikum kezelés mellett is fennall.

Pneumococcus infekciok megeldzése poliszacharid (PPV23) illetve konjugalt poliszacharid
vakcinakkal (PCV13)

Poliszacharid vakcina (PPV23)

Az elsé hatékony pneumococcus vakcina a 23 szerotipus poliszacharid antigénjét tartalmazo

PPV23 1983-ban keriilt forgalomba. Az elmult 30 év alatt immunogenitasaval és klinikai




hatékonysagaval kapcsolatban igen nagy ¢és sok tekintetben ellentmondé ismeretanyag gytlt

0ssze.

Immunogenitasaval kapcsolatban leszogezheté, hogy mint csak poliszacharid antigént
tartalmazé vakcina nem jar immunmemoria kialakuldsdval, nem immunogén 2 év alatti
gyermekekben, és nem befolyasolja a pneumococcusok nasopharyngedlis hordozasat. A
néhany éven beliili revakcinacié alkalmaval az elséhoz képest jelentdsen alacsonyabb
ellenanyag valasz észlelhetd, aminek klinikai jelentdsége nem teljesen tisztazott. Elénye, hogy

a klinikumban leggyakoribb 23 szerotipus ellen tartalmaz ellenanyagot indukal6 antigént.

Klinikai hatékonysagaval kapcsolatban szdmos epidemiologiai vizsgalat tortént, ezek
értékelésére meta-analizisek sziilettek, azonban még ezek is részben ellentmondo

kovetkeztetésekre jutottak.

Kovetéses vizsgalatokat figyelembe véve egy meta-analizis immunkompetens egészséges
feln6tteknél 50-80%-ban hatékonynak mutatta a PPV23 vakcinat invaziv betegségek
megel6zésében™. A kockézati csoportot alkotd populdciokra vonatkozoan egy masik, 18
randomizalt és kontrollalt klinikai vizsgalat, illetve 7 nem-kontrollalt megfigyelési eset-
kontrollalt és kohorsz vizsgalat értékelésén alapuldé meta-analizis azt mutatta, hogy a PPV23
becsiilt hatékonysaga egészséges felndttekben az IPD megeldzésében 74% volt (95% CI 56-
85%). Ugyanakkor fokozott rizikdju betegeknél nem volt bizonyitott a vakcina védOhatasa
IPD illetve barmely-oka tiidégyulladas ellen, és nem befolyasolta a mortalitast.”® Huss és
kollégai meta-analizise arra a kovetkeztetésre jutott, hogy az igényes metodikai modszerekkel
végzett randomizalt, dupla-vak vizsgalatok eredménye alapjan nem allapithato meg, hogy a
PPV23 védooltas hatékony lenne a pneumococcus okozta pneumonia, illetve barmely-oka
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pneumonia szamanak csokkentésében és nem befolyasolta a haldlozast. '

A WHO 2012-es allasfoglalasa a poliszacharid vakcina klinikai hatékonysagarol a kovetkezo:
»A metaanalizisek alapjdn a PPV23 vizsgilatok eredményei konzisztens hatékonysagot
mutatnak az IPD és pneumonia megel6zésében az altalaban egészséges fiatal felndttek kozott,
illetve kisebb mértékben ugyan, de az IPD megeldzésében az idéseknél. Ezek a vizsgalatok
nem igazoltak a PPV23 hatékonysagat az IPD €s pneumonia megel6zésében a magas rizikoju
populacidban, azaz gyermekeknél és felndtteknél, akik olyan alapbetegséggel rendelkeznek,
amely noveli a pneumococcus betegség rizikojat, illetve az immunszuppresszidban részesiild

barmely életkorti egyéneknél™’



A 2012-ben megjelent WHO allasfoglalas ota két olyan epidemioldgiai vizsgalatot
publikaltak, melyek segitenek tisztazni a PPV23 hatékonysagaval kapcsolatos ellentmondasok

egy részeét.

Andrews ¢és mtsai az 1998-99 és 2009-10 kozotti idészakban vizsgaltdk az invaziv
pneumococcus megbetegedések incidenciajat Angliaban és Walesben, ahol egy 2003-ban
kezdett oltasi kampany kapcsan a 65 éven feliili populaciéban a PPV23 atoltottsag 2007-re
elérte a 75%-t. Az adatokat életkor, alapbetegség megléte illetve a vakcinaciotol eltelt id6
szerint elemezték 2003-t6l 2010-ig (3.tablazat).'®

A vakcinacié hatékonysagat atlagosan 24%-osnak talaltak, jelentdsen csdkkend tendenciat
mutatva a védooltas beadasatol eltelt idotol fiiggden: 2 éven beliil oltottaknal 48%, 2 -5 év
kozott oltottaknal 21%, 5 évnél régebben oltottaknal minddssze 15%. Szignifikans
hatékonysagot csak a legfiatalabb korcsoportban, a 65-74 évesek kozott talaltak (56%), a
hatékonysag nem volt szignifikans az id6sebbeknél és az alapbetegséggel rendelkez6 egyének
esetében. A szerzok konklizidja szerint a vakcina megfelelé hatékonysagot mutat a 65-74
éves, alapbetegség nélkiili korosztilyban az oltas beadasat kovetd 5 évig. A vakcina

alkalmazasa a mortalitast nem befolyeisolta.18

3. tablazat A PPV23 vakcina hatékonysaga (95% Cl) életkor, alapbetegség jelenléte, és az oltas
beadasatdl eltelt id6 szerint. Forras: Andrews és mtsai.'®
65-74 éves 75-84 éves 285 éves
< 2 év az oltast | Egészséges 65 (23-84) 42 (-19-72) -35(-198-38)
kévetben
Magas kockazaty| 69 (22-88) 70 (36-86) 42 (-57-78)
immunkompetens
Immunkompromittalt | 26 (-55-65) 54 (0-79) 34 (-103-79)
2-5 év az oltast | Egészséges 62 (21-82) 41 (-9-68) 36 (-29-68)
kévetben
Magas kockazatu-13 (-151-49) -3 (-91-45) 8 (-81-54)
immunkompetens




Immunkompromittalt 92 (-252--5) 48 (8-71) 42 (-20-72)
> 5 év az oltast | Egészséges 28 (-72-70) -9 (-102-42) 16 (-52-54)
kodvetben

Magas kockazatu| 7 (-89-54) 14 (-45-49) 7 (-66-48)

immunkompetens

Immunkompromittalt | 17 (-58-56) 17 (-23-57) 32 (-28-64)
Barmikor az oltast | Egészséges 56 (24-75) 27 (-16-54) 14 (-40-47)
koévetben

Magas kockazaty| 21 (-46-57) 23 (-23-52) 11 (-51-48)

immunkompetens

Immunkompromittalt | -17 (-96-31) 38 (0-62) 35 (-15-64)

Egy kozelmultban publikalt kohorsz vizsgalatban 27204 60 évnél idOsebb személy egészségi
allapotat kovették 3 éven 4t.*® A PPV23 vakcinaval oltott illetve nem oltott populacié kozott
nem talaltak kiilonbséget a bacteriaemiaval jar6 illetve nem jaré pneumococcus pneumonia
illetve barmely okt pneumonia vonatkozisaban sem ¢letkor, sem alapbetegség szerint
vizsgalva. Ugyanakkor a PPV23 szignifikansan hatékonynak bizonyult mindegyik kérallapot
szempontjabol, ha az 5 éven belill oltasban részesiilteket hasonlitottdk a nem oltottakhoz.
Ebben a vizsgdlatban tovabbi analizis nem tortént életkor és alapbetegség meglétének

vonatkozasaban.®

A fenti vizsgalatok eredményét interpretdlva arra a kovetkeztetésre lehet jutni, hogy a 65
évesnél 1désebb korcsoportban indikalt PPV23 kielégitd, de csak néhany évig tartd
hatékonysdgot mutat az IPD és pneumonia megeldzésében az egészséges, 75 éves ¢€letkor
alatti, 5 éven belill oltott populacioban. A csokkentimmunitasu illetve a pneumococcus
infekcio rizikojat noveld alapbetegségben szenveddk esetében a PPV23 hatékonysaga

kérdéses.
Konjugalt poliszacharid vakcinak

A poliszacharid vakcinak viszonylag gyenge immunogenitasat a poliszacharid antigénnek egy

hordozo proteinhez torténd kotésével oldottak meg ezaltal nagyobb immunogenitast elérve. A




poliszacharid-protein kovalens kotés lehetové tette kisebb antigén mennyiség bejuttatasaval
jobb immunogenitds indukalasat. Ez a technoldgia igen fontos eldrelépést hozott az
ugynevezett tokos baktériumok (S.pneumoniae, H.influenzae és N.meningitidis) elleni

vakcinacioban.*

A konjugalt vakcina immnogenitasaval kapcsolatban fontos megemliteni, hogy T-sejt
dependens ecllenanyag termelést indukal, ami az igy kialakuld immunmemoria miatt
boosterelhetd ¢és a revakcinaciokor észlelt ellenanyag emelkedés legalabb ugyanolyan nagy,
mint az elsé vakcinacio utan. Alkalmazhaté 2 éven aluli gyermekeknél is. Megsziinteti a
vakcindban 1év0 szerotipusok nasopharyngealis hordozasat, ami csokkenti a korokozd
terjedésének lehetéségét (nyajvédelem)™ A konjugalt vakcina hatranya, hogy a jelenleg
forgalomban 1évo készitmények 10 illetve 13 szerotipus antigénjét tartalmazzadk. A PCV7
majd PCV 13 altalanos pediatriai alkalmazasa a gyermekkori pneumococcus infekciok dramai
csOkkenéséhez vezetett a felndttek, elsdsorban az iddsek megbetegedéseinek kdvetkezményes
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csokkenésével.

A konjugdlt vakcina feln6ttkori alkalmazasat csak néhany évvel ezeldtt vezették be, emiatt
klinikai hatékonysagar6l kevesebb tapasztalat all rendelkezése. A PCV13 vakcina
immunogenitasat és biztonsagossagat értékeld vizsgalatok azt allapitottdk meg, hogy a
konjugalt vakcina a PPV23 oltéanyaghoz képest a kozds szerotipusok esetében legalabb
ugyanolyan mértéki, illetve a kozos szerotipusok tobbségében szignifikansan magasabb,
boosterelhetd ellenanyagszint valaszt valt ki. A vizsgalatokba egészséges felnéttek és
egészséges immunrendszerli, de pneumococcus fertézésre prediszponald stabil allapoth
alapbetegséggel (kronikus cardiovascularis megbetegedés, a kronikus tiidobetegségek, koztiik
az asthma, a vesebetegségek ¢és a diabetes mellitus, a kronikus majbetegség, beleértve az
alkoholos majbetegséget is) rendelkezd felnbttek keriiltek bevonasra, illetve olyan kockazati

tényezdk alltak fenn, mint a dohanyzés és az alkoholizmus.?"%

A konjugalt vakcina altal indukalt ellenanyagszint az 50-60 éves felnétteknél magasabb, mint
az 1ddésebb korosztalyban, a kivaltott immunvalasz mértéke az életkor elérehaladasaval

fokozatosan csékken.?®

Az egészségesekével azonos immunvalasz varhatd az eddigi vizsgélatok alapjan a kovetkezo
betegségekben: HIV/AIDS, csontveld transzplantacid utdn, anti-TNF (etanercept) kezelésben
részesiilok, dializaltak, COPD-ben, cardiovascularis megbetegedésben, diabetesben
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szenvedok, asplenidsok = ™ 526



Az egészséges populacidhoz képest csokkent immunvalasz véarhaté a chronicus lymphoid

leukaemiaban szenvedd betegeknél, illetve a methotrexat kezelésben részesiiloknél?+%

A PCV13 felnéttkori hatékonysagaval foglalkoz6 CAPIiTA vizsgalat elézetes eredményeli
nemrég keriiltek publikalasra. A CAPiTA vizsgalat (Community-Acquired Pneumonia
Immunization Trial in Adults) az egyik legnagyobb prospektiv vakcina hatékonysagi
vizsgalat, amelyet felndttek korében végeztek. Osszesen 84.496, 65 éves és iddsebb felndttet

valogattak be a vizsgalatba, akik vagy PCV13 vagy placebo immunizacioban részesiiltek.?’

A vizsgélatban az elsddleges végpont esetében azt taldltdk, hogy a PCV13 véddoltas
hatékonysaga 45,5%-0s a vakcina szerotipusok okozta kdzosségben szerzett pneumonia elsé

epizddjanak megeldzésében a placebohoz képest.

A masodlagos végpont tekintetében az igazolddott, hogy a PCV13 vakcinacioban részesiilt
agon 45%-kal kevesebb vakcina-szerotipus okozta nem-invaziv kozosségben szerzett
tidogyulladas, és 75%-kal kevesebb vakcina-szerotipus okozta invaziv pneumococcus
betegség fordult eld, mint a placebo-csoportban a vizsgalat kozel négy éves kovetési ideje

alatt.?’

Csokkentimmunitast betegek korében egy HIV pozitiv felndttekben végzett vizsgalat tortént
a PCV7 vakcinaval Malawiban. A randomizalt, placebo kontrollalt vizsgalat két adgaban
osszesen 496 HIV fertdzott beteget vontak be. A vizsgélati csoportban a betegek 2 dozis
vakcinat kaptak, a 4 éves kovetési periddus soran az IPD 74%-kal, a barmely okt pneumonia

25%-kal csokkent.?®

A pneumococcus vakcindk alkalmazasanak indikdcioi, ajanldsai

A pneumococcus vakcindk alkalmazédsanak indikacioja illetve a PCV indikacidjanak
kiterjesztése és beillesztése a PPV23 alkalmazasi teriiletébe folyamatosan torténik. A két
tipust vakcina kozott kiilonbség, hogy az életkor szerinti ajanlas szerint a PPV23 65 év felett,
a PCV13 50 év felett adhato. Rizikofaktor fennallasa esetén mindkét vakcina alkalmazhat6 18
évnél idosebb betegeknek.

A jelenleg érvényesnek tekintett és a hazai korabbi allasfoglalasoknak megfeleléen a 23

szerotipust tartalmazo PPV23 oltdéanyag adasa indokolt:



e minden 65 éven feliili személynek, fiiggetleniil attél, hogy szenved-e barmilyen

megbetegedésben,;

e immunoldgiai szempontbol egészséges, de bizonyos alapbetegségben megbetegedett
19-64 ¢éves felndttnek (idiilt szivbetegség — magas vérnyomas kivétel, idiilt
tid6betegség — beleértve asthma és dohanyzas, cukorbetegség, liquor csorgas,
cochlearis implantaci6, alkoholizmus, idiillt majbetegség — beleértve cirrhosis

hepatist);
e funkcionalis vagy anatomiai asplenia esetén;

e immunoldgiai karosodottaknak (HIV-fertdzés, idiilt vesebetegség, nephrosis
szindroma, leukémia, lymphoma, Hodgkin-betegség, elérehaladott malignoma,

immunszuppressziv kezelés, szerv-atiiltetés, myeloma multiplex).

Revakcinaci6 5 év mulva csak funkciondlis vagy anatomiai asplenidban, ill. a csdkkent
védekezoképességliekben javasolt. Aki 65 évesen vagy iddsebb korban kapja az elsé6 PPV23-
at, tovabbi emlékeztetd nem sziikséges. Abban az esetben, ha 65 év el6tt részesiilt PPV23
adasaban, akkor 65 éven til még egy oltas indikalt, de minimalisan 5 évvel a korabbi oltas

utan.

Az amerikai ACIP (Advisory Committee on Immunization Practices) 2012 oktoberében a

kovetkezd ajanlasokat tette a PCV13 felndttkori alkalmazéasara vonatkozéan:?

e 19 ¢évnél idésebb, de még pneumococcus oltdsban nem részesiilt csokkent
védekezOképességli beteg, funkcionalis vagy anatomiai asplenia esetén, liquor
csorgas fennallasakor és cochlearis implantatum behelyezés utan kapjon

eldszor PCV13 oltést, majd minimalisan 8 hét milva PPV23-at;

e 19 ¢évnél iddsebb ¢€és mar pneumococcus oltdsban részesiilt csokkent
védekezoképességii beteg, funkcionalis vagy anatomiai asplenia esetén, liquor
csorgas fennallasakor és cochlearis implantatum behelyezés utan kapjon egy
dézis PCV13-at, minimdlisan 1 vagy tobb évvel a legutols6 PPV23
alkalmazasa utdn. Amennyiben sziikség van még tovabbi PPV23 adasara, az
oltast csak a PCV13 beaddsa utan minimalisan 8 héttel szabad végrehajtani, de

legalabb 5 évnek kell eltelni a legutols6 PPV23 beadésa ota.?



Az europai orszagok szakmai testiiletei, hatdésagai is folyamatosan felujitjak a felndttkori
pneumococcus vakcinacioéra vonatkozd ajanlasaikat a konjugélt véddoltassal végzett ujabb

vizsgalati eredményeknek megfelelden.

Vannak orszagok, ahol ¢életkor szerinti ajanlas 1étezik, igy pl. Ausztridban vagy
Gordgorszagban, ahol az 50 év feletti felndttek szamara javasoljak alapbetegség fennallasatol
fliggetleniil a konjugalt pneumococcus vakcina alkalmazasat, amely sziikség szerint

kiegészitheté a poliszacharid védéoltassal®*®

Portugéliaban ¢életkor alapjan a 65 év felettick szamara ajanlott a PCV13, illetve azoknak az
50 évnél iddsebb felndtteknek, akik a pneumococcus infekcid szempontjabol kockézati
tényezo6t jelentd kronikus alapbetegséggel rendelkeznek (kronikus 1égzdszervi, sziv-
érrendszeri, majbetegség, diabetes). Emellett a 18 év feletti immunkomprimalt allapoti
betegek szdmara ajanlott még a konjugalt oltdanyag. Minden esetben a konjugalt véddoltas
beadasat kovetden legalabb nyolc hét elteltével javasolt a PPV23 oltéanyaggal torténd
immunizacio is.*?

A spanyol szakmai ajanlas szerint minden 18 év feletti csokkent védekezd képességi beteg,
akéar immunkomprimalt allapot, akdr immunszuppressziv kezelés miatt, PCV13 majd legalabb
nyolc hét elteltével PPV23 oltasban részesitendd. Szintén ajanlott a PCV13 — PPV23 oltési
rend alkalmazasa azoknal az immunkompetens 18 ¢&v feletti felndtteknél, akik a
pneumococcus fertdzés szempontjabol rizikoallapotnak tekintett kronikus alapbetegségben
szenvednek (pl. kronikus 1égzdszervi betegség, diabetes, kronikus majbetegség, stb.) vagy

valamilyen rizikofaktorral rendelkeznek (dohanyzas, tilzott alkoholfogyasztés).33

Az Orszagos Epidemiologiai Kozpont 2014-es Véddoltas Mddszertani levele is részletezi a
felnéttkori pneumococcus elleni vakcinécid javaslatét34. A Moddszertani Levél és az ACIP
2014 szeptemberében megjelent ajanlasa alapjan a felndttek pneumococcus vakcinacidjara a

kovetkezd ajanlast tessziik>**:

A pneumococcus elleni oltas javasolt:

- 50 éves kor felett mindenkinek.

- A kronikus betegeknek, akik alapbetegségiik miatt fogékonyabbak a stlyos
pneumococcus fertézésre: tiidé (COPD, asztma)-, sziv-, vese-, maj- és cukorbetegek,
immunszupprimaltak.

- Dohanyosoknak - €letkortdl, betegségtol fliggetlentil.



Belsofiil miitéten atesetteknek és a koponyasériilteknek.

Léphianyosoknak

A két kiilonbo6z6 oltdanyag alkalmazasakor az alabbiak megfontolasa javasolt (1. abra):

Akik kordbban még nem részesiiltek pneumococcus elleni védelemben, azoknak az
oltasat a 13 szerotipust tartalmazé konjugalt oltdanyaggal kell kezdeni. A védelmet —
legalabb 2 hoénap eltelte utdn — ki lehet szélesiteni a 23 szerotipust tartalmazo
poliszacharid vakcinaval.

Aki korabban, de 65 éves életkora felett részesiilt immunizacioban a 23 szerotipust
tartalmaz6 poliszacharid vakcinaval, annak a 13 szerotipust tartalmazé konjugalt
oltéanyagot is javasolt megkapnia legalabb egy évvel a poliszacharid oltas utan.

Aki 65 éves ¢letkora eldtt részesiilt immunizacidban a 23 szerotipust tartalmazé
poliszacharid vakcinaval, annak a 13 szerotipust tartalmazé konjugalt oltdéanyagot is
javasolt megkapnia legalabb egy évvel a poliszacharid oltas utan. Ezt kovetden
legalabb 2 hoénap elteltével a 23 szerotipust tartalmazé poliszacharid oltéanyagbdl egy
emlékeztetd oltds javasolt, ha legalabb 5 év telt el az el6zd poliszacharid oltés ota.
Sériilt immunitastak (daganatos betegek, szervatiiltetettek, stb.) és léphidnyosok
ismételt oltasairdl kezeldorvos és/vagy védooltasi szaktanacsadd dont.

A pneumococcus elleni véddoltas barmely mas oltéanyaggal (pl. influenza) egyidében

vagy barmilyen id6kozzel adhatok.

A pneumococcus elleni vakcinacio javasolt oltési rendje:

1. Kordbban pneumococcus vakcinacioban nem részesiilt egyének esetén:

PCV13

28 hét*
PPV23

Y

2. Korabban, 65 éves életkoruk felett 23 szerotipust tartalmazo poliszacharid vakcinaval immunizalt

egyének esetén:

PPV23

] >1év
> 65 év PCV13




3. Korabban, 65 éves ¢életkoruk alatt 23 szerotipust tartalmazo poliszacharid vakcinaval immunizalt

egyének esetén:

>1 év >8 hét*
PPV23 <65 év > PCV13 PPV23

>5 év

1. abra: Pneumococcus elleni immunizalas oltasi rendje felndtteknél, akik korabban nem

részesiiltek pneumococcus vakcinacioban, illetve akik korabban PPV23 véddoltasban

részesiiltek (ACIP ajanlas alapjan®)

*A PCV13 és a PPV23 kozotti optimalis iddintervallum 6-12 honap, de legalabb nyolc hét.

Figyelembe véve a rendelkezésre allo evidencidkat és a nemzetkdzi valamint hazai

iranyelveket, a felndttkori pneumococcus vakcinacio ajanlasat a 4. tablazat, mig az

immunizacié gyakorlatat néhany fontosabb klinikai szindroméban az 5. tablazat foglalja 6ssze.*



4. tablazat:

Pneumococcus oltasi ajanlas felnSttek szamara (Froes F et al alapjan®)

Eletkor

Rizikoéallapot

Véddoltas tipusa

PCV13

PPV23

PPV23 revakcinacio
(=25 ¢év)

>50 ¢év

FEletkorukbdl adéddan

Javasolt

Javasolt

Javasolt
(=65 év feletticknek)

>18 év

Immunkomprimalt betegek
Velesziiletett ~ vagy  szerzett
immunhidny

HIV/AIDS

Szolid szerv transzplantacio
Daganatos betegségek (pL
hematologiai rosszindulati
daganatok, lymphomak, myeloma
multiplex)

Kronikus veseelégtelenség
Nephrosis szindroma

Iatrogén immunszuppresszid

(pl.  hosszt tavl  szisztémas

kortikoszteroid, kemoterapia és
sugarkezelés)

Javasolt

Javasolt

Javasolt

Anatomiai  vagy  funkcionalis
asplenia

(pl. sarlosejtes anaemia és egyéb
hemoglobinopatiak, velesziiletett
vagy szerzett asplenia)

Javasolt

Javasolt

Javasolt

Liquorcsorgas

Javasolt

Javasolt

Javasolt

Cochlearis implantatum

Javasolt

Javasolt

Javasolt

>18 év

Immunkompetens betegek
kronikus tarsbetegséggel

Kroénikus 1égzdszervi betegségek
(COPD, asthma)

Kronikus sziv —és érrendszeri
betegségek (kivéve a magas

vérnyomast dnmagaban)

Kronikus  majbetegségek  (pl.
cirrozis)

Diabetes mellitus

Dohanyzas

Javasolt

Javasolt

Javasolt




5. tablazat: Immunizacié gyakorlata fontosabb klinikai szindromakban (Froes F et al alapjan®)

Alapbetegség Oltasi javaslat

HIV/AIDS Minél korabban, elonyds, ha a TCD4+ > 200/ mm®
Oltand6 akkor is, ha a TCD4" < 200/mm?® majd
Gijraoltds miutan a TCD4" > 200/mm?

Miitéti splenectomia Tervezett miitét: legalabb 2 héttel a mtét elott
Siirgés miitét: 2 héttel a miitétet kovetden

Autoimmun betegség Az immunszuppressziv kezelés megkezdése eldtt
Varakozas szolid szerv transzplantaciora Legalabb 2-4 héttel a transzplantacio eldtt

Szolid szerv transzplantacio 6 honappal a transzplantaciot kovetden
Hematopoetikus 6ssejt transzplantaciod 3-6 honappal a transzplantaciot kovetden

Daganatos  betegségek  kemoterapiaval  és/vagy | 10-14 nappal a kezelést megel6z6en vagy 3 honappal
sugarkezeléssel a kemoterapia vagy sugarkezelés befejezését
kovetden. Ha a vakcindt a kemoterapias kezelés alatt
adjak be, fontolja meg az ujraoltast a kezelés
befejezését kdvetden 3 honappal

Osszefoglalva:

- A pneumococcus elleni vakcinacié (PCV13, majd PPV23) javasolt minden 50 év feletti
feln6ttnek, és minden olyan 18 év feletti kronikus betegnek, aki az alapbetegsége miatt

fogékony a pneumococcus okozta infekciokra.

- A vakcinaci6 soran figyelembe kell venni az ajanldsokban megfogalmazott idérendet.
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