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POLIOMYELITIDA ©

PAPIEROVE
VITAZSTVO

Nasadenie inaktivovanej vakciny v USA sa prezentuje
ako moment vitazstva nad poliomyelitidou (detskou
obrnou), no sprevadzali ho vazne kontroverzie, ktoré
si predstavime bliZsie.

V minulej ¢asti seridlu sme si pribliZili klinické skusky inaktivovanej
vakciny proti poliomyelitide (IPV) v USA, ktorych vysledky boli zhr-
nuté v tzv. Francisove] sprave. Na okamih schvélenia vakciny dychtivo
¢akala nielen americka verejnost, ale v podstate cely svet, pretoze pra-
ve USA boli na $picke vyvoja vakciny proti poliomyelitide.

KATASTROFA

To, ¢o nasledovalo po plosnom nasadeni IPV, m6Zeme pokojne
nazvat katastrofou: vypukli epidémie poliomyelitidy. Stity New York
a Connecticut hlasili dvojndsobné zvysenie vyskytu, Vermont trojnasob-
né, Rhode Island a Wisconsin pédtnasobné, Massachusetts az 6,4-nasob-
né. Pred komisiou Kongresu v roku 1962 svedcil aj autor konkurencnej
novsej (zivej) vakciny prof. Sabin, podla ktorého vietky pripady polio-
myelitidy od roku 1961 sposobila IPV. [1 — 3] Suvislost potvrdzoval vy-
skyt epidémif v mieste a ¢ase ockovacich kampant, a to nezavisle od pri-
rodzenej sezénnej epidemiolégie ochorenia. [4 — 6] Dokladné zhrnutie
malo zndmych informdcii o tychto udalostiach, o ktoré sa vo velkej miere
oprieme, urobil Dr. Ratner, hlavny hygienik v Oak Park, Illinois.

NEDOCKAVOST SA NEVYPLACA

Problémy s IPV sa nedajii oznacit ako neo¢akavané. Svédsky virolég
prof. Gard, podpredseda komisie WHO pre poliomyelitidu, uz v roku
1954 upozornoval, Ze Salkova tedria inaktivacie moze byt ,,fundamen-
talne chybnd®. S jeho zavermi sihlasil aj prof. Weller, lauredt Nobelo-
vej ceny za vyskum, ktory bol nevyhnutny na vyvoj vakciny (1954). [2]

Dr. Meier, statistik svetového formétu (spoluautor Kaplan-Meierovej
analyzy), povazoval klinické skusky vakciny za nedostato¢né z hladiska
hodnotenia bezpecnosti a spolu s dalSimi vedcami Ziadal vykonat dalsi
vyskum skor, nez sa vakcina schvali na plosné pouzivanie. Tato snaha
bolaignorovana. [7] [8]

Dr. Bean, hlavny hygienik $titu Iowa, opisal dobovid atmostéru. Zma-
tok v smerniciach pre vyrobcov, nepripravenost odbornikov na verejné
zdravie a zaroven ich samoltiiby hlad po publicite znizovali kredit lekér-
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skeho stavu, kym médid zborovo hldsali mudrost plosného ockovania,
akoby to boli ony, kto vykonava a hodnoti klinicky vyskum. [2]

Ockovanie propagovali vedtce lekdrske i politické autority, vratane
samotného prezidenta, a, samozrejme, Ndrodnej nadicie pre detské
paralyzy (NFIP), ktord uz v roku 1954 vopred objednala 27 miliénov
davok vakeiny. Jej vplyv bol velky a nesihlas bol zriedkavy — napokon,
takmer vietci vyskumnici v oblasti poliomyelitidy zaviseli od jej gran-
tovych programov. [4] [8][10]

Ocakavanie verejnosti vybi¢ované médiami dosiahlo vrchol 12.
aprila 1955 pri vyhlaseni vysledkov Francisovej spravy, v Ziare reflek-
torov v hollywoodskom $tyle v priamom prenose z Ann Arbor. [10] [23]
Tlak na schvdlenie vakciny bol obrovsky. Komisia tradu pre verejné
zdravie (U. S. Public Health Service — USPHS) mala len dve hodiny
na vyhodnotenie spravy, iplné znenie $tidie vtedy ani nemala k dis-
pozicii. Vakcina bola schvilena este v ten isty den. [4] [8] [10] Ako
zhodnotil prof. Gard: ,,Clovek mé neprijemny pocit, ze do Salkovej
vakeiny bolo investovanych primnoho dolarov a osobnej prestize.” [2]

CUTTER INCIDENT

V priebehu prvych dvoch tyZdnov plosného nasadenia sa distribuovalo
11 miliénov davok. Dria 26. aprila 1955 sa zacali objavovat spravy o pa-
ralyzach, ktoré stviseli s vakcinou firmy Cutter. 27. aprila 1955 sa po ho-
ruckovitej diskusii USPHS uzniesol, Ze treba ,,urobit nieco, ¢o neohrozi
reputdciu tradov a ockovaci program®. Nepripustil vSak moznost zasad-
ného problémuss IPV, ¢o by vyzadovalo radikélne opatrenia. Z tohto bodu
uZ nebolo navratu a USPHS sa stal rukojemnikom vlastnych rozhodnuti.

A tak Dr. Scheele, hlavny hygienik, vyzval na stiahnutie vakciny len
firmu Cutter. Dnia 7. juna 1955 si este pred Americkou lekarskou asocia-
ciou ,,pilatovsky umyl ruky* vyjadrenim, Ze rozhodnutie o ockovani ostava
zodpovednostou lekarov. Vzhladom na zatajovanie podstatnych informa-
cif viak bolo akékolvek zodpovedné rozhodovanie iba iliziou. Napokon,
niektoré dokumenty boli odtajnené az v devitdesiatych rokoch. [4]

Pric¢inou katastrofy bola pritomnost Zivého virusu vo vakcine. Mé-
dia i prezident Eisenhower svorne ubezpecovali verejnost, Ze vakci-
ny inych vyrobcov si t¢inné a bezpecné. [10 — 13] Tohto podania sa
tvrdosijne drzali aj USPHS, PSU a NFIP, zrejme s vierou, Ze ,.benefit
oc¢kovania prevySuje nad rizikami“. [4] Lenze niektori vedci tvrdili, Ze
problém je ukryty hlboko v samotnej Salkovej teérii inaktivacie — po-
liovirus sa ukdzal ako necakane odolny voci formaldehydu v koncen-
tracii 1 : 4 000, aj napriek 14-dilovému reak¢nému ¢asu proces nebol
dokonaly kvoli asymptotickému faktoru. Dr. Wilson, hlavny hygienik
vo Velkej Britanii povedal: ,Nevidim ziadnu moznost, ako by vobec
mohla byt akdkolvek vakcina pripravend Salkovou metédou zarucene
bezpe¢na.” Problémy s inaktivaciou neskdr hldsili aj z Ddnska, kde
nastalo dokonca prerusenie vyroby, a dalii. [2] [3] [5] [10] [13 —22]

Ako ukazali experimenty na zvieratdch, aj nepatrné mnozstvo aktiv-
neho virusu (radovo jednotky virusovych castic!) dokaze pri injekénom
podani vyvolat tazké ochorenie. Prof. Gard dokonca tvrdil, Ze v roku 1955
pravdepodobne IPV vyvolala tolko pripadov poliomyelitidy, kolkym pre-
disla, no agentiira pre sledovanie poliomyelitidy (Polio Surveillance Unit
- PSU) pripady ututlavala. Je tieZ mdlo zndme, Ze $tidiu, ktora ,,vyvratila“
vinu vakciny za epidémiu v Massachusetts, sponzorovala NFIP. [2]

Podla Dr. Chapmana z University of Kentucky, obsah aktivneho vi-
rusu vo vakcine prekonal najhorsie obavy. Viaceri vedci vyslovili vazne
podozrenie, Ze inaktivovany virus sa dokaze reaktivovat. [:Trady zacali
odporucat, aby sa v rdmci mesiaca po o¢kovani nevykonavali tonzilek-
témie (chirurgické odstranenie krénych mandli); tym potichu priznali,
ze vedeli o pritomnosti aktivneho virusu. [2] [21]

Nadsenie vedcov z Uspesného vyvoja vakciny sa dockalo studenej sprchy,
na ktord Dr. Shannon, vtedajsi riaditel' National Institute of Health (NIH),
spomina takto: ,Vysledna inaktivovana vakcina, ktora sa distribuovala
a pouzivala, vyzadovala zmenu vyrobnych metéd a zmenu testov bez-
pecnosti uz tri tyzdne po tom, ako sa dostala do pouZzivania. Tieto zmeny
Ziadali redefinovanie zakladnych konceptov, na ktorych sa zakladala tak
inaktivacia, ako aj bezpecnostné testy. Inymi slovami, vyvoj predbehol
svoj vedecky zaklad a velké mnozstvo ludi, ktori mali byt zaoc¢kovani, sa
dostalo do vaZneho ohrozenia.” [11] Shannon uviedol aj dalsi priklad
vymknutia sa vakciny svojmu vedeckému zdkladu: objavenie karcinogén-
neho virusu SV40 pochédzajiceho z opic (vyrobného média vakciny) az
po niekolkych mesiacoch masovej produkcie vakciny. [3]

OPATRENIA

Citatel u7 asi tusi, 7e vakcina firmy Cutter nebola zdaleka jedina,
ktora obsahovala aktivny virus. Preukdzal sa v roznych vyrobnych sé-
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ridch od réznych vyrobcov, [4] [6] [13] [24 — 25] pozri tieZ [26 — 30].
Dvaja z nich kvoli tomu stiahli vakceinu z trhu. [5]

Tento fakt bol v USPHS zjavny najneskér 7. maja 1955, kedy
Dr. Scheele kvéli presetreniu procesu inaktivicie plosne pozastavil
ockovanie, aby ho 27. maja 1955 znovu povolil so zdévodnenim, Ze
vakciny st uz ,,bezpecnejsie”. Vyrobcom ulozili prisnejSie povinnosti
privyrobe a testovani. [4]

Na zasadnuti kongresu 22. az 23. jila 1955 Ziadali prof. Stanley
a prof. Enders (,,otec modernych vakcin®), obaja lauredti Nobelovej
ceny (1946 a 1954), okamzité stiahnutie vakciny, a to aj kvoli pouZiva-
niu nebezpecného virusového kmena Mahoney. Neuspeli — boli pre-
hlasovani zastupcami NFIP a USPHS, ktorym by hrozili otdzky verej-
nosti, ako vébec bola vakcina schvélena. [4] Urady volili cestu ,,vylepsit
vakcinu za chodu® do ¢asu, kym prof. Sabin dokondi vyvoj novej, zivej
ordlnej vakciny (OPV). T4 bola uvedena v roku 1961. [14]

NEKONECNE ZMENY

Orientdciu v problematike uz len v samotnych USA znemoZiuje
pouzivanie najmenej troch hlavnych verzii vakciny:

* Verzia 1954 pouzitd v klinickych skiskach, konzervovana thimero-
salom, ktory ma virucidne tcinky, takZe mohla teoreticky obsahovat
menej aktivneho virusu.

* Verzia spred 27. mdja 1955, ktord obsahovala aj aktivny virus a bola
nebezpecnd. Mohla sp6sobit obrnu, ktord sa dalej irila.

* Verzia po mdji 1955, kde sa uzv réznej miere uplatiovali opatrenia
na znizenie obsahu aktivneho virusu.

Najneskor k novembru 1955 mali uz vSetci vyrobcovia zavedené
zmeny vyrobnych procesov, napriklad pridavni filtrdciu, ktora mala
odstranit velké proteinové zhluky, ukryvajtce aktivny virus. Zaroveri
sa viak znizila aj icinnost vakciny. Pribudli nové bezpec¢nostné testy.
Menili sa nielen technolégie, ale aj schvalovacie predpisy. [14] [4]
[31] [6] Predoslé, nebezpecné vyrobné série vSak neboli stiahnuté
a sposobovali obrnu aj v roku 1956. [4] ESte v roku 1959 samotny
prof. Salk, autor vakciny znamy svojou tiprimnostou, priznal techno-
logické problémy a ziadal nahradenie dvoch problematickych viru-
sovych kmenov, vratane Mahoney, ktory sa, ironicky, uz mimo USA
takmer nepouzival. Zd4 sa, Ze vytvor bol uz divno mimo kontroly
svojho autora. [14]

Hodnotenie eurépskych vakcin je este tazsie kvoli dalsim miest-
nym odli$nostiam vo vyrobe. [6] NedokdZeme teda urcit, aké ac¢inné
abezpecné boli v skuto¢nosti jednotlivé série IPV pouzivané do konca
patdesiatych rokov, k ¢comu prispeli aj nasledujice zmeny.

RIESENIE: REDEFINICIA

Skandal s bezpe¢nostou vakcin z hladiska verejnej mienky ,,odnies-
la“ firma Cutter (hoci sid neskor rozhodol, Ze firma neporusila svoje
povinnosti). [24] [43] AvSak hrozilo, ze epidémie sposobené IPV sa
dostand do ndrodnych tatistik a zmaria tspech oc¢kovania. V tomto
smere trady preukazali mimoriadnu vynaliezavost a problém vyriesili
jednoducho jeho premenovanim.

* Zmenila sa definicia epidémie
Predtym: chorobnost aspoii 20 na 100 000
Potom: 35 na 100 000 [24] [14]

* Zmenila sa pripadova definicia ochorenia
Predtym: za paralyticki poliomyelitidu sa povazovala paralyza tr-
vajuica aspon 24 hodin. Nemusela sa objavit rezidudlna paralyza.
Potom: paralyza musela trvat 30 az 60 dni; rezidudlna paralyza sa
preukdzala pri dvoch vySetreniach, a to 10 az 20 a 50 az 70 dni
od zaciatku ochorenia. Tieto kritéria sa priblizili kritériam z klinic-
kych skasok v roku 1954. [24] [4] [3] [13] [32]

* Zmenili sa diagnostické kritéria
Predtym: postacovali klinické priznaky.
Potom: vyzadovalo sa laboratérne potvrdenie. To sa viak u Iahsich
pripadov ¢asto radsej ani nerobilo, pretoZe odber mozgovo-mie-
chového moku mohol sposobit prienik virusu z krvi do mozgu a vy-
volat najtazsiu formu ochorenia. [33]
Pripady, ktoré nastali do 30 dni po o¢kovanti, sa oznacili za ,,pre-
existujice”, inymi slovami, pacient ,musel byt nakazeny uz
pred ockovanim®. [2] [34]

V prvej casti série (pozri Dieta 10/2015) sme si podrobne predstavili
priebeh ochorenia. Malo to svoj dévod — ¢itatel teraz dozaista tusi, Ze
tymito zmenami kritérif sa prestalo sledovat abortivne polio. Za po-
liomyelitidu sa povazovali uz len ochorenia s trvalou paralyzou, ktoré
predstavuji menej ako pol percenta.

Takto sa skrtom pera v USA v patdesiatych rokoch vyrobil ,Gstup” polio-
myelitidy a na zaklade takto zdeformovanych dat sa tato verzia pribehu,
podporena presvedcivymi grafmi, hlasa dodnes. [35] [36] Avsak pri pou-
Ziti pdvodnych kritérii sa pribeh radikalne meni a napriklad Chicago zazilo
namiesto vitazstva po zavedeni ockovania najvacsiu epidémiu v historii.
[14] [37] Menej zname st grafy ukazujlce popri ,poklese poliomyelitidy”
aj alikvotny ,narast” pripadov ,nespecifickej” alebo ,aseptickej meningi-
tidy”, ktora stale ro¢ne postihuje 30 000 az 50 000 Ameri¢anov [1-6] [10
- 15] [38]; tieto pripady by sa pred rokom 1955 oznacovali ako ,polio”.
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DOPADY ZMIEN

Treba podotkniit, Ze zmena kritérii mala aj nepopieratelny pozitiv-
ny dopad — vycistenie diagnostiky. Paralytické meningitidy mali totiz
Casto iné priciny, napriklad virus coxsackie B, ECHO 6, 9 alebo ente-
rovirus 71. VSetky tieto a podobné ochorenia sa predtym, vdaka net-
merne Sirokym kritéridm diagnostikovali ako ,,polio®. [3][6] [38][39]

Faktom vsak je, Ze zmeny znemoziiuji hodnotenie historického
vyznamu IPV v dstupe poliomyelitidy v USA; vyskyt by po takychto
zmendch musel papierovo prudko klesnit, aj keby nebola pouzitd
ziadna vakcina. Pochybnosti budi aj fakt, Ze pocet zaockovanych deti
bol v tom case este prili§ maly na to, aby sa akakolvek vakcina, G¢inna
¢i neucinna, mohla vyrazne podpisat na dstupe ochorenia. [6] [3]

Zmena kritérif by sa dala povazovat za legitimnu, keby sa uskuto¢ni-
la niekolko rokov pred zavedenim vakciny. Iréniou je, Ze v takom pri-
pade a ak by vakcina neobsahovala kontaminujici aktivny virus, mohla
by pri novych kritéridch naplno prejavit svoju skuto¢nd tc¢innost, ktord
sa podla klinickych skiSok prejavovala prave v zniZeni vyskytu paralyz.

Pocet hldseni sa ,,po novom® znizil aj vdaka dal§im okolnostiam:

* Pred rokom 1954, ak lekdr oznacil ochorenie za ,,paralytické polio®,
pacientovi tym urobil sluzbu — zniZil poplatky za hospitalizaciu. [24][3]

* KedZe verejnost bola masivne ubezpecovana o ti¢innosti a bezpec-
nosti vakeiny, nemala by velké pochopenie pre pripady ochorenia
ockovaného cloveka. Po zavedeni o¢kovania sa uz vS§emozne pre-
ukazovalo, ¢i i8lo naozaj o poliomyelitidu. Takdto podrobna diag-
nostika bola pred rokom 1954 nemyslitelnd. Laboratérne metody
este neboli standardizované, takze museli nastat rozne a napospol
nepredvidatelné skreslenia. [24] [2] [4]

* Lekari, veriac v ti¢innost vakciny, davali u o¢kovanych diagnézu
neochotnejsie nez u neockovanych. [2]

* Od madja 1955 uz USPHS nezaradil do statistik kazdy ohldseny pri-
pad, ale najprv ho preveril z hladiska stanovenych kritérii. Tymto
sa nielen zdeformovali $tatistiky, ale vnesenim niekolkych mesiacov
byrokratického procesu medzi ,,ohldsenie” pripadu a ,,akceptovanie®
(zaradenie do $tatistik) sa znemoznilo sledovanie okamzitych dopa-
dov vakein v jednotlivych oblastnych ockovacich kampaniach. [6]

Z1é skusenosti s bezpecnostou IPV zaznamenali v tomto obdobi
v mnohych krajinach. Prof. Redeker, zipadonemecky hlavny hygie-
nik, hldsil ostry ndrast poliomyelitidy krdtko po zavedeni o¢kovania.
Spolu s timom publikoval podrobni 480-stranovid analyzu o poliomy-
elitide spésobovanej Salkovou vakcinou, a to nielen v Nemecku, ale
aj v 12 Statoch USA. Spravu viak ututlalo ministerstvo vnttra; hovorf

sa o americkom natlaku. [4] [40] [41] Pripomenime, Ze Nemecko bolo
pod okupacnou spravou. V roku 1955 plany na distribticiu pozastavila
Kanada, ako aj va¢sina eurdpskych krajin, niektoré presli na vlastna
produkciu modifikovanych verzii IPV. [1][4] [5] [10] [14] [15]

V samotnych USA bolo k janudru 1957 ockovanie zastavené v 17
Statoch. [1] [3] Nedovera verejnosti bola nakoniec prelomend silou
— prezident NFIP O‘Connor preloboval legislativu o povinnom oc¢ko-
vanti, ktoré sa postupne rozsirilo zo Salkovej vakciny aj na ostatné. [4]

ZAVER

IPV bola v USA zavedena do pouzivania prirychlo, skor nez sa vy-
riesili zasadné problémy, ktoré sa tykali jej principidlnych zdkladov.
Velki mieru zodpovednosti za to nest médid. Dosledkom bola kon-
tamindcia aktivnym virusom, ktory sposobil epidémie poliomyelitidy.
Nasledne museli vyrobcovia urychlene hladat spdsoby, ako sa s prob-
lémom vyrovnat, a to prevazne v podobe filtracie a testov. Technol6-
gia je dodnes ndro¢nd a testovanie je dolezitou sticastou vyroby, aby
nenastdval prienik aktivneho virusu do vakcin pre Tudi. [42]

Katastrofa v pitdesiatych rokoch je jednym z mnohych prikladov,
ze ked raz urady urobia chybné rozhodnutie, rad3ej kamufluju a visia
chyby na chyby, nez aby si priznali prvotny omyl. Epidémie zamasko-
vali zmenou diagnostickych kritérii, na ktorej sa v podstate zaklada
»vitazstvo® nad obrnou v USA, dodnes prezentované verejnosti ako
velky tdspech mediciny. Tento podvod, zial, znemoznil redlne vyhod-
notit dopad ockovania, a to paradoxne aj v neprospech IPV, ktorej tak
v podstate zabranil predviest svoju ti¢innost prave v tej oblasti, v ktorej
by ju podla klinickych $tidif mala mat — v zniZeni vyskytu paralyz.
Clanok nehodnoti priebeh a celkové vysledky nasadenia IPV v inych
krajinach, ktoré sa, zial, tesili omnoho mensej publicite.

KedZe podla skasok, ako aj podla principu ¢innosti, IPV pravdepo-
dobne nema schopnost zabranit lahkym infekcidm sposobenym po-
liovirusom, ani zastavit jeho $irenie, mézeme predpokladat, Ze tstup
virusu ako takého vo vyspelych krajinach mal pravdepodobne iné pri-
¢iny — popri zavadzani pitnej vody a kanalizdcie, odstraneni podvyZivy
a mozno aj reguldcii pouzivania pesticidov, k nim mohla patrit aj Ziva
vakcina, ktord v USA i v mnohych dalsich krajindch nahradila v Sest-
desiatych rokoch IPV. Podrobnejsie sa jej budeme venovat nabudice.

Spracoval Mgr. Peter Tuharsky
Iniciativa pre uvedomenie si rizik o¢kovania, o. z.

EMA VYHLASILA HPV VAKCINY ZA BEZPECNE.
Zdruzenia poskodenych pacientov prisli s kritikou

V ¢lanku HPV vakciny pod drobnohladom (Dieta 9/2015) sme sa
venovali podozreniam o stvislosti HPV vakcin s dvomi vaznymi auto-
imunitnymi ochoreniami - POTS (syndrém posturalnej ortostatickej
tachykardie) a CRPS (komplexny regionalny bolestivy syndrém). Eu-
répska liekova agenttiira (EMA) vydala v novembri stanovisko, podla
ktorého vakciny st bezpecné. Vyhlasenie kritizovali zdruZenia po-
8kodenych pacientov AHVID (Spojené kralovstvo) a AAVP (Spaniel-
sko) - EMA odmieta vydat podklady svojho stanoviska a informéacie
o moznych konfliktoch zaujmoyv, a to az do ukoncenia procesu, ktoré
sa ocakava v maji 2016. Situaciu budeme dalej monitorovat.
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