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Grampozitivny streptokok skupiny B (GBS), tieZ znamy ako Streptococcus agalactiae, je jednou z hlavnych pri-
¢in novorodeneckej morbidity a mortality. Zavedenie intrapartalnej antibiotickej profylaxie v 90. rokoch 20. storoCia
viedlo k signifikantnému zniZeniu véasnej novorodeneckej GBS sepsy. Na medzinarodnej Grovni dodnes neexistuje
jednotna preventivna stratégia neonatalnej GBS infekcie. Antepartalny mikrobiologicky skrining z vaginorektalneho
steru neakceptuju viaceré odborné spolocnosti. Stratégie v prevencii GBS vertikalneho prenosu, ¢i uZ na podkla-
de existujucich rizikovych faktorov, alebo mikrobiologického antenatalneho skriningu vedu k podaniu intrapartalnej
antibiotickej profylaxie u majority Zien, ktoré by ani bez antibiotik nemali postihnuté novorodené dieta GBS sepsou.
Idealne rieSenie by bolo rychle intrapartalne testovanie GBS kolonizacie u rodicky, pripadne vakcinacia rodiciek pro-
ti GBS, ktora by viedla k potlaceniu vyskytu skorej i neskorej formy GBS sepsy u novorodencov. Prehlad poukazu-
je na posledné novinky tykajice sa identifikacie GBS kolonizacie u rodicky a v prevencii neonatalnej GBS infekcie.
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Current management in prevention of vertical transmission group B streptococcus in obstetrics

Group B Gram-positive Streptococcus (GBS), also known as Streptococcus agalactiae, is one of the major causes
of neonatal morbidity and mortality. The introduction of intrapartal antibiotic prophylaxis in the 1990s led to a signifi-
cant reduction in early neonatal GBS sepsis. To date, there is no uniform preventive strategy of neonatal GBS sep-
sis at international level. Antepartal microbiological screening with vaginorectal swab is not accepted by several
professional associations. Strategies in preventing GBS vertical transmission, whether due to risk factors or with
the addition of antenatal microbiological screening lead to intrapartal antibiotic prophylaxis in the majority of women
whose newborns, even without antibiotics, would not be affected by GBS neonatal sepsis. The ideal solution wo-
uld be rapid intrapartal testing of GBS colonisation in the mother or vaccination of women against GBS, which wo-
uld suppress the occurrence of early and late forms of GBS sepsis in neonates. The review focus on recent upda-
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tes to identify GBS colonization in pregnancy and prevent neonatal GBS sepsis.
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Uvod

Grampozitivny streptokok skupiny B (GBS), tiez znamy ako
Streptococcus agalactiae, je jednou z hlavnych pri¢in novoro-
deneckej morbidity a mortality. U Zien kolonizuje urogenitalny
a gastrointestinalny trakt v 11 az 35 % a zvyCajne pdsobi ako
nepatogénna fléra spojena s mikrobiémom hostitela®. Napriek
tomu GBS vystupuje aj ako patogén v pripade infekcii u mat-
ky vratane asymptomatickej bakteririe, cystitidy, pyelonefritidy,
bakteriémie, chorioamnionitidy, endometritidy, infekcii v operac-
nej rane po cisarskom reze a zriedkavejSie pri pneumonii a me-
ningitide. Umrtnost matiek v désledku infekcie GBS je zriedkava.

GBS bol odliSeny od streptokoka skupiny A (Streptococcus
pyogenes) v 30. rokoch 20. storo€ia. Vztah medzi kolonizaci-
ou GBS u matky a neonatalnou infekciou, ktora sa rozvinie pre-
nosom pocas pdrodu, opisuje prvy raz Stadia z roku 1964®.
V 70. rokoch 20. storocia bola miera GBS novorodeneckych in-
fekcii vysoka a predstavovala 2 pripady na 1000 zivonarode-
nych deti s umrtnostou 25 % az 50 %.

V¢asné novorodenecké infekcie GBS (do 7 dni od narode-
nia) st spajané s réznymi antenatalnymi a intrapartalnymi fak-
tormi ako je horucka pocas poérodu, v€asna novorodenecka
infekcia GBS v minulosti, prisluSnost' k afroamerickej rase, ma-
tersky vek do 20 rokov, nedostatocna prenatalna starostlivost,
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GBS bakteritria (spojena s kolonizaciou urogenitalneho traktu),
predc¢asny poérod a odtok plodovej vody pred€asne viac ako 18
hodin. Najviac rizikovym faktorom spojenym so v€asnou novo-
rodeneckou infekciou GBS je kolonizacia urogenitalneho traktu
u rodicky. VEasny nastup infekcie u novorodenca je obvykle sp6-
sobeny vertikalnym prenosom z matky na dieta. Neskoré GBS
infekcie deti (ziskané medzi 7. az 90. diiom od narodenia) su
spbsobené horizontalnym prenosom.

Klinické Studie, ktoré sa uskutocnili v 70. a 80. rokoch 20. sto-
roCia viedli k zaveru, ze podavanie intrapartalnej intravendznej
antibiotickej profylaxie (IAP) Zzenam, ktorym hrozi riziko preno-
su GBS, viedlo k zniZeniu v€asnej novorodeneckej infekcie®.

Tato preventivna stratégia v podobe intrapartalnej antibio-
tickej profylaxie bola zavedena do praxe koncom 20. storo-
Cia, s cielom zabranit prenosu GBS pocas porodu. Tato straté-
gia nepodchyti biologické aspekty vzniku infekcie. Okrem toho
sa zvySuje rezistencia proti antibiotikdm a podavanie antibio-
tik poCas tehotenstva predstavuje potencialne riziko pre zdravie
novorodenca.

V suc€asnosti nie su na medzinarodnej Urovni jednotne sta-
novené usmernenia na identifikaciu kolonizovanej rodi¢ky. WHO
odporica antibioticka profylaxiu pri pérode s prihliadnutim na lo-
kalne usmernenia v danej krajine.
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Odborné usmernenia v prevencii GBS sepsy
novorodenca

V roku 1992 Americka akadémia pediatrov (AAP) a Americ-
ka odborna spolo¢nost pre gynekoldgiu a pérodnictvo (ACOG)
najskér zdoéraznili potrebu rozvoja velmi spolahlivého, rychle-
ho skriningového testu a podanie IAP na zaklade rizika®. Na-
sledne v roku 1996 AAP a ACOG spolu s Centrom na kontrolu
choréb a prevenciu (CDC) vydali usmernenie navrhujlice pouzi-
tie IAP na zaklade rizika alebo skriningom podloZenej stratégie
aj navrh vhodnej antibiotickej profylaxie na zabranenie v€asné-
ho nastupu novorodeneckej infekcie GBS®. Ako rizikové fakto-
ry na podanie IAP boli zaradené: GBS infekcia, ktorej v€éasnym
nastupom bolo predtym postihnuté dieta, pred¢asny poérod pred
ukoncenym 37. tyzdrom tehotnosti, telesna teplota > 100,4 °F
(= 38 °C), odtok plodovej vody predcasne viac ako 18 hodin.
Pre skriningovu stratégiu bol stanoveny ster z dolnej ¢asti po-
Svy a anorekta s odberom medzi 35. az 37. tyzdfiom a podanim
IAP u zien s pozitivnou kultivaciou na GBS. Stanovisko odporu-
¢a aj podanie GBS profylaxie pri zachyte GBS bakterilrie pocas
tehotenstva alebo pri nedostupnom vysledku GBS skriningovej
kultivacie, pripadne s pritomnostou jedného alebo viacerych ri-
zikovych faktorov.

CDC neskér aktualizoval svoje usmernenia v roku 2002,
2010 a naposledy roku 2019. Tato aktualizacia je zatial publiko-
vana na urovni jednotlivych odbornych spolo¢nosti, ACOG, AAP
alebo ASM (American Society for Microbiology). V jednotlivych
aktualizaciach CDC boli blizSie definované Standardy na odber,
spracovanie a vyhodnotenie kultivaéného steru aj indikacie po-
dania antibiotika a volba antibiotického krytia pri alergii na peni-
cilin. K hlavnym zmenam v ramci odporucani z juna 2019 patri
oddialenie odberu steru z poSvy na obdobie 36+0 az 37+6. Zd6-
vodnenim je, Ze antibioticka profylaxia je vSeobecne odporuca-
na pri neznamom statuse GBS skriningu, pred¢asnom pérode

a zaroven toto nové nacasovanie steru z poSvy poskytuje 5-tyz-
driové obdobie s validitou kultivacie do obdobia ukonceného 42.
tyzdna (41+6)©78, Podla Statistickych Gdajov z USA priblizne
1,9 % Zien porodi medzi 35+0 az 35+6 diiom gestacie oproti
6,7 % populacie, ktorad porodi do 41+6 dria gestacie a neskor®.
Tato zmena taktiez znizuje vyskyt diskrepancie vo vysledkoch
medzi antepartalnym odberom kultivacného steru a kolonizaci-
ou GBS pocas porodu. V klinickej situacii, ked neddjde k pbro-
du v ramci 5-tyzdnového intervalu od odberu kultivacie, je vhod-
né opakovat ster na GBS u rodicky, o méze napomoct’ aj pri
manazmente gravidity po 41+0 dni gestacie. ACOG a CDC ge-
nerované usmernenie z juna 2019 dalej zahfia rozSirenie od-
porucani tykajlice sa manazmentu a lieCby u zien s alergiou na
penicilin. V poziadavke pri odbere kultivacie na GBS odporuca
zaznacit alergiu na penicilin u rodi¢ky, aby sa v pozitivnej vzorke
kultivacie stanovila citlivost na klindamycin. Tieto zmeny v ramci
vyberu antibiotik pre IAP u Zien s alergiou na penicilin boli navrh-
nuté v dbésledku vyskytu zvySenej rezistencie proti erytromyci-
nu a klindamycinu ako pévodne odporucanych antibiotik v tejto
skupine tehotnych. Posledna aktualizacia taktiez obsahuje zva-
Zenie koznych testov na alergiu na penicilin u zien s nizkym ale-
bo neznamym rizikom anafylaxie. Taktiez boli aktualizované od-
porUcania pre IAP vankomycinom, zahfiajuce davkovaci rezim
v zavislosti od hmotnosti rodicky. U zien, ktoré rodia od 37+0
dna gestacie a nemaju vysledok steru na skrining GBS, je zna-
lost 0 GBS kolonizacii v predoslej tehotnosti indikaciou podania
antibiotickej profylaxie.

V praxi ACOG aj CDC odporucaju zohladnenie vybranych ri-
zikovych faktorov pre podanie IAP s univerzalnym ploSnym skri-
ningom GBS kolonizacie u rodiCiek. U zien pri porode, u ktorych
nie je dostupny vysledok GBS kultivacie, CDC odporuca pouzit
skriningovu stratégiu na podanie IAP len na zaklade rizikovych
faktorov (tabulka 1)7®).

Tabulka 1. Indikovana a neindikovana antibioticka profylaxia pri porode ako prevencia véasného nastupu infekcie hemolytického strep-
tokoka skupiny B (GBS) pri porodoch v termine a pri predéasnom porode < 37. gestacny tyZden. Prevzaté z upraveného guideline z CDC

2010.™

Indikovana GBS profylaxia pri porode

« Invazivna GBS infekcia u predchadzajiiceho dietata

* GBS bakteritria pocas ktoréhokolvek trimestra v danej tehotnosti*

« Pozitivny GBS skrining pred pérodom? v danej tehotnosti v nasledujucich pripadoch:

-V pripade akceptovaného vySetrenia PCR skriningu a alergie pacientky na
penicilin*

- Ak je pouzitd GBS prevencia v€asného nastupu infekcie v pripade GBS skriningu

- Pozitivny GBS skrining pomocou rychlej PCR metédy pri pérode

* Negativny GBS skrining pri pérode pomocou rychlej PCR a st€asne jedno
z nasledujucich:

- Pred€asny odtok plodovej vody = 18 hodin s naslednou PCR

- Teplota = 38 °C pri porode®

* Neznamy GBS status na zaciatku porodu (nezisteny vysledok PCR pri porode alebo
chybajuci PCR test*, nevySetrené GBS pred poérodom alebo nedostupnost vysledku)
a stcasne jedno z nasledujucich:

- Pred€asny odtok plodovej vody = 18 hodin

- Teplota = 38 °C pri porode®

- Pred€asny porod < 37. tyzden

Neindikovana GBS profylaxia pri pérode

» GBS kolonizacia pocas predchadzajlcej tehotnosti (iba ak nie je indikovana HSS
profylaxia pri danej tehotnosti)

» GBS bakteritria po¢as predchadzajlcej tehotnosti (iba ak nie je indikovanad GBS
profylaxia pri porode aktuélnej tehotnosti)

» Negativny GBS skrining rychlym PCR testom pred porodom?, ak odtok plodovej
vody nie je predCasne viac ako 18 hodin, vtedy je potrebné opakovat PCR test,
alebo ak nie je teplota = 38 °C pri pérode®

« Planovany cisarsky rez pred zaciatkom pérodnej €innosti u Zeny s neporusenymi
plodovymi obalmi bez ohladu na GBS kolonizéaciu alebo gestacny tyzder

L Antibioticka profylaxia po¢as pbérodu nie je indikovana pri vykonani cisarskeho rezu pred zacCiatkom pérodu u Zien s neporusenymi plodovymi obalmi.

2 Optimalne nacasovanie pre skrining kolonizacie GBS pred p6rodom je medzi 36. — 38. gestacnym tyZdriom (ACOG, CDC 2019)

3Rychle PCR (polymerazova retazova reakcia) stanovenie pri pérode ma vysoku citlivost' pozitivneho vysledku, nemusi vSak byt dostupné na vset-
kych pérodnickych oddeleniach, preto by mal byt skrining kolonizacie GBS vykonany medzi 36. — 38. gestacnym tyZdriom, s prisnym dodrZanim
nacasovania skriningu a rovnako protokolov pri odbere vzorky a jej spracovania.

4V pripade vyuZitia rychleho PCR stanovenia GBS a alergie pacientky na penicilin, by mal byt vykonany skrining kolonizacie GBS v 36. — 38. ges-
tacnom tyZdni so stanovenim citlivosti patogénu na klindamycin.

5 Pri podozreni na chorioamnionitidu st podavané Sirokospektralne antibiotika, ktoré su ucinné na dany GBS patogén, v tom pripade nahradzaju
GBS antibiotickt profylaxiu.
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Prijatim tejto skriningovej stratégie oznaCovanej aj tzv. uni-
verzalny skrining a zavedenim IAP klesla miera v€asnej neona-
talnej infekcie GBS z 1,8 na 1000 Zivonarodenych deti v roku
1990 na 0,3 na 1000 zivonarodenych deti v roku 200819,

Odporucania amerického CDC v ramci ploSného skriningu
kolonizacie GBS rodiciek prevzalo viacero krajin ako ukazal ne-
davny prieskum realizovany v roku 2016™. Prieskum uskutoc-
neny na zaklade zastupenia krajin vo FIGO, pripadne z literar-
nych zdrojov, poukazal na narodné odporucania v 60 z 95 Statov
v prieskume. V tomto prieskume 35 zo 60 Statov s narodnymi
usmerneniami realizuje antenatalny mikrobialny skrining s pri-
danim rizikovych faktorov. Medzi tieto Staty bola zaradena aj
Slovenska republika, pricom vstupnym Gdajom bola originalna
praca od autorov Stillova a kol. k problematike postnatalnej an-
tibiotickej profylaxie GBS sepsy. V texte tejto prace je len okra-
jovo naznacené zauzivanie antenatalneho mikrobiologického
skriningu v SR®?, Narodné usmernenie 25 Statov zo 60 odpo-
raca len skrining na podklade rizikovych faktorov, €o americ-
ky Urad na kontrolu potravin a liegiv (FDA) odsthlasil. V ram-
ci Europy realizuje prevenciu GBS len na podklade rizikovych
faktorov Spojené kralovstvo (UK), irsko, severské krajiny ako
Nérsko, Svédsko, Finsko &i Island®. VV UK od roku 2003 Kralov-
ska spolocnost gynekoldgov a pérodnikov (RCOG) odportca na
podklade pritomnosti rizikovych faktorov identifikaciu zien s be-
nefitom IAP v prevencii v€asnej neonatalnej GBS sepsy. Prob-
lematiku potencialneho ploSného mikrobiologického skriningu
GBS maju podrobne rozpracovanu, Narodny vybor pre skrining
(NSC — National Screening Committee) ho vSak neodsuhlasil.

Posledna sprava NSC z UK vyjadrila vazne obavy s tym, Ze nie
je jasné, €i benefity spojené s plosSnym mikrobiologickym antepar-
talnym skriningom prevazuji nad rizikom pre majoritu populacie,
ktorej sU ponuknuté a podané antibiotika, aj ked' to nepotrebuju.
Prieskum v UK poukazuje na to, ze len 29 % Zien s klinickymi ri-
zikovymi faktormi je kolonizovanych GBS a naopak, kolonizacia
GBS je pritomna u 19 % zien bez rizikovych faktorov®.

Narodny prieskum v UK sice poukazal na to, Ze kultivac-
ne potvrdena v€asna neonatalna GBS sepsa je na vzostupe,
z 0,48/1000 zivonarodenych v roku 2000 (95 % CI, 0,43 — 0,53)
v porovnani s 0,57/1000 v roku 2014 (95 % ClI, 0,52 - 0,62), a to
napriek zavedeniu intrapartalnej antibiotickej profylaxie v roku
2003. Zatial ¢o celkovy vyskyt v€asnej neonatalnej GBS sepsy
sa zvysil, miera umrtnosti na tlto sepsu klesla v roku 2014 na
5,2 %, priblizne o polovicu v porovnani s prieskumom z roku
2000™4, Odmietnutie mikrobiologického antepartalného skrinin-
gu GBS v UK podporuje aj fakt, ze kolonizacia GBS sa meni
v priebehu tehotnosti. Priblizne 30 % Zien s pozitivnou GBS kul-
tivaciou v tretom trimestri bude mat negativnu GBS kultivaciu
v termine p6rodu. A naopak, 5 % tehotnych Zien s negativnou
GBS kultivaciou v tretom trimestri bude mat pozitivhu GBS kul-
tivaciu v termine®, V praxi nevieme predpovedat, u ktorej Zeny
dojde k zmene v kolonizacii GBS pred pérodom. Na tejto diskre-
pancii sa moze podielat ¢asovy interval od odberu v tretom tri-
mestri k pérodu, senzitivita a Specificita kultivacnej metody, pri-
padne aj sérotyp GBS. Kwatra a kol. prezentovali, Ze kolonizacia
sérotypom Il GBS ovela CastejSie perzistuje v tehotnosti (29 %)
oproti sérotypu la (18 %) alebo sérotypu V (6 %),

Na mieru vertikalneho prenosu z rodic¢ky kolonizovanej GBS
na novorodenca, ak nebola podana IAP, poukazuju vacsinou
Stadie z rozvojovych krajin. Miera vertikdlneho prenosu GBS
z rodicky na novorodenca sa pohybuje na drovni od 15 % do
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58 %. Zistenia tykajuce sa podielu novorodencov kolonizova-
nych GBS, ktori su postihnuti v€asnou invazivnou GBS infek-
ciou bez lieCby IAP, neboli konzistentné (pravdepodobne v dob-
sledku malej vzorky a/alebo rozdielov v rizikovych faktoroch pre
matku) a pohybovali sa medzi 0,5 % a 26 %. Zostava tak pocho-
pit, ktoré matky pozitivne na GBS pri narodeni prenasaju bakté-
riu na svojho novorodenca a u ktorého novorodenca kolonizova-
ného GBS sa vyskytne invazivna infekcia GBS®317:18),

Obidve stratégie v prevencii GBS vertikalneho prenosu, €i uz
na podklade rizikovych faktorov, alebo s pridanim mikrobiolo-
gického skriningu na konci tretieho trimestra gravidity, tak vedu
k podaniu intrapartalnej antibiotickej profylaxie u vacsiny zien,
ktoré by ani bez antibiotik nemali postihnutie novorodenca GBS
sepsou.

Idealnym rieSenim by bolo rychle intrapartalne testovanie
GBS kolonizacie u rodicky, pripadne vakcinacia rodiCiek proti
GBS, ktora by viedla k potlaceniu vyskytu skorej i neskorej for-
my GBS sepsy u novorodencov. GBS vykazuje na svojom po-
vrchu rézne kapsularne polysacharidy, na ktorych podklade prax
identifikuje 10 sérotypov (la, Ib az IX). AvSak molekularnogene-
tické metédy ukazuju, Ze virulencia GBS je zlozZitejSia. Sekve-
novanim DNA identifikovany klon GBS CC17 je povazovany za
najviac virulentny a bola pri ilom preukazana zmena v expresii
kapsularnych polysacharidov (t. j. zmena sérotypov), ¢o vedie
k oddialeniu vyvoja vakcin®,

Pokial nebude na trh uvedena vakcina, idealna by bola iden-
tifikacia rodiCiek kolonizovanych GBS intrapartalne. Eurépsky
konsenzus v prevencii v€asnych GBS infekcii z roku 2015 si
osvojil usmernenie americkej CDC z roku 2010. Tento konsen-
zus uz zaclenuje do svojich modifikovanych usmerneni aj intra-
partalnu identifikaciu GBS kolonizacie pomocou molekularno-
genetickych met6d®?. Dostupnost’ tychto metdd s identifikaciou
GBS pomocou polymerazovej retazovej reakcie (PCR), pripad-
ne amplifikaciou nukleovych kyselin (NAAT), je vSak v sUcas-
nosti limitovana (obrazok 1 a 2).

Od kultivacie k intrapartalnemu testovaniu GBS
statusu rodic¢iek

V sUcasnosti nastavenie mikrobiologického skriningu vyza-
duje na identifikaciu GBS kolonizacie u rodicky kultivacné meto-
dy. A to napriek dostupnym metédam na rychle testovanie GBS
kolonizacie rodicky pomocou molekularnogenetickych metod
s amplifikaciou nukleovych kyselin. Vyhodou kultivacnej meto-
dy v sucasnosti je jej nizSia nakladovost a moznost' testovania
citlivosti na antibiotika v pripade alergie na penicilin.

Odber a spracovanie vzorky na kultivaciu ma podla CDC sta-
novené svoje pravidla. Podla poslednej aktualizacie je odber re-
alizovany medzi 36. az 38. tyzdiiom gravidity, vykonava sa jed-
nym tampdénom z dolnej tretiny poSvy spolu s odberom z rekta®.
Vaginorektalny ster vyznamne zvySuje zachyt GBS v odobra-
tych vzorkach aj pouzitie selektivnych médii pri ich inkubacii®v.

NajvhodnejSia je vzorka transportovana v LIM bujéne, €o je
Todd Hewitt bujon s obsahom kolistinu (10 mg/l) a kyseliny na-
lidixovej (15 mg/l). Za takych podmienok pretrvava viabilita GBS
do 4 dni pri izbovej teplote. Ak LIM bujén nie je dostupny, tam-
pén ma byt ulozeny do neobohateného transportného média —
Amiesovej transportnej pody alebo Stuartovej pody. V tychto pod-
mienkach je viabilita GBS pri izbovej teplote alebo v chladnicke
(2 — 8 °C) do 24 hodin. V pripade, Ze rodicka ma vysoké riziko
anafylaxie, ma byt poznamenané v Ziadanke stanovenie citlivosti
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Obrazok 1. Algoritmus skriningu kolonizacie GBS a poutZitie antibiotickej profylaxie pri poérode u zZien v termine alebo pri pred€éasnom péro-
de < 37. tyZdiiom (modifikované podl'a CDC 2010 a ACOG 2019)7®

Predtym postihnuté dieta ANO
s v€asnym nastupom GBS infekcie

NIE

Citlivost na
Klindamycin**

GBS bakteriuria pocas ktoréhokolvek trimestra ~ ANO GBS IAP’

pocas danej tehotnosti*

NIE
Skrining kolonizacie
GBS vykonany medzi
35.-37. gestacnym tyzdriom

Citlivost na

Pozitivna
Klindamycin** ;

ANO
Alergia na penicilin s vysokym rizikom anafalaxief ——— _—

NIE
Negativna

ANO
Lie¢ba antibiotikami s GBS krytim®

Podozrenie na chorioamnionititidu pri pérode

NIE

Pozitivny GBS PCR

wy vysledok

Predcasny porod < 37. tyZzden

Rychly PCR GBS skrining kolonizacie vykonany
pred podanim pri symtomatolégii pocas porodu

ANO

Negativny GBS PCR .
GBS IAP

NIE

Odtok plodovej vody > 18 hodin s naslednym PCR  ANO
testovani a/alebo teplota > 38 °C pri pérode

NIE

GBS profylaxia nie je indikovana

°Antibioticka profylaxia pri porode — od zaciatku pérodu alebo pri odtoku plodovej vody, okrem cisarskeho rezu pri neporusenych plodovych obaloch.
U Zien s alergiou na penicilin s vysokym rizikom anafylaxie je podavany klindamycin na zaklade citlivosti, v pripade rezistencie proti klindamycinu je
podavany vankomycin. Pri spontannom nastupe pérodu u Zien alergickych na penicilin eSte pred skriningovym vysetrenim v 36. — 38. tyZdni alebo
pred stanovenim citlivosti by mal byt tymto Zenam podavany vankomycin.

*Odporucany je rutinny skrining u tehotnych Zien s asymptomatickou bakteritriou. Laboratdria by mali vySetrovat vzorku mocu na pritomnost' GBS
v koncentrécii = 10* CFU/ml, bud' v &istej kultare, alebo zmiesané s druhym mikroorganizmom. Zeny so symptomatickou alebo s asymptomatickou
GBS infekciou urogenitalneho traktu zistenou pocas tehotnosti by mali byt lieCené na zaklade aktualnych odportcani liecby infekcie mocovych ciest
pocas tehotnosti a tieZ by im mala byt podana antibioticka profylaxia pri pérode.

"V pripade izolovaného GBS by sa mala stanovit citlivost, ktora zahffia pripadnt rezistenciu proti klindamycinu.

#Potencialnu alergiu tehotnych Zien by mal potvrdit anestézioldg alebo iny Specialista eSte pred 35. gestacnym tyZdriom.

5V pripade podozrenia na chorioamnionitidu sG podavané antibiotika, ktoré st zvycajne ucinné proti GBS. Ak sa pouZivaji iné reZimy antibiotickej
profylaxie prevencie GBS infekcie, je potrebné ich uplatnenie.

agare aj s pouzitim molekularnogenetickych metéd (€i uz pomo-
cou DNA sond, alebo testmi s amplifikaciou nukleovych kyselin).

na klindamycin a erytromycin. Po doru¢eni by sa mali tampony
v LIM bujéne kultivovat' cez noc pri 35 °C. Pokial ide o tampény

v nevyzivujicom transportnom médiu, mali by sa umiestnit' do
selektivnych obohatenych médii (ako je bujon LIM), ktory sa da-
lej inkubuje cez noc pri teplote 35 °C, aby sa zvySila vytaznost’
GBS. Dolezitym krokom pri spracovani je prave inkubacia v obo-
hatenom médiu s cielom optimalizovat zachyt GBS v naslednych
subkultarach. Samotny krok k identifikacii na selektivnych médi-
ach mdze byt nasledne realizovany latexovo-aglutinaénymi tes-
tmi s antisérom pre skupinu B streptokoka, na chromogénnom
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Citlivost' na klindamycin a erytromycin by mala byt realizovana
pri GBS izolatoch u Zien alergickych na penicilin s vysokym rizi-
kom anafylaxie. Ak su izolaty citlivé na klindamycin a rezistent-
né proti erytromycinu, malo by byt vykonané testovanie induko-
vatelnej rezistencie na klindamycin (tzv. D-zone test). Makrolidmi
indukovatelna rezistencia je podmienena tvorbou enzymu, ktory
ovplyviiuje vazobné miesto makrolidov a klindamycinu na ribo-
z6me a vedie tak k zlyhaniu klindamycinu@29,
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Obrazok 2. Algoritmus skriningu kolonizacie betahemolytického streptokoka a antibioticka profylaxia Zien s hroziacim predéasnym poro-
dom a predéasnym odtokom plodovej vody pred terminom v pripade, ked’ je PCR test na GBS dostupny (Prevzaté z revidovaného guide-
line z CDC z roku 2010, adoptované aj eur6pskym konsenzom k intra partum prevencii GBS sepsy)®1020

Tampodn posvy a anorekta na GBS pomocou PCR

ANO

— T

Pozitivny alebo
nejasny vysledok
GBS pomocou PCR

J b

Zacat GBS
profylaxiu®,
od zaciatku az do
konca porodu

Negativny vysledok
GBS pomocou PCR

Ziadna GBS
profylaxia

Ziadne GBS profylaxia
pri pérode?

1< 37. tyZden tehotnosti

2Pacientka by mala byt neustale sledovana pre riziko pred¢asného pérodu.

Pacientka rodi??

A

Negativny vysledok
GBS pomocou PCR

Ziadne antibiotikd

— > NIE

Nejasny vysledok

&—— GBS pomocou PCR, ——>

zopakovat skrining

Pozitivny vysledok
GBS pomocou PCR

l

Podat antibiotikd podla
Standardného ¢asového intervalu®
s primeranym GBS kryti

Pacientka pri pérode?

Pokial pacientka neporodila do 5 tyzdriov
pri negativnom GBS PCR vysledku, mal
by sa opat vykonat skrining a malo
by sa postupovat podla algoritmu

Zacat GBS profylaxiu®®,
od zaciatku az do konca porodu

SPotencialnu alergiu tehotnych Zien by mal potvrdit’ anestéziolog alebo iny Specialista este pred 35. gestacnym tyZdriom. U Zien, ktoré su alergické
na penicilin, by mal byt vykonany skrining kolonizacie GBS v 36. — 38. tyZdni a stanovena citlivost. U Zien s alergiou na penicilin s vysokym rizikom
anafylaxie je podavany klindamycin na zaklade citlivosti, v pripade rezistencie proti klindamycinu je podavany vankomycin. Ak nastdpi spontanny
pbrod u Zien alergickych na penicilin eSte pred skriningovym vySetrenim v 36. — 38. tyZdni alebo pred stanovenim citlivosti, mal by byt tymto Ze-

nam podavany vankomycin.

‘Podavanie antibiotik v pripade pred¢asného odtoku plodovej vody pred terminom, ktoré zahfiaja ampicilin 2 g intravenézne v iniciélnej davke, na-
sledne kaZdych 6 hodin pocas menej ako 48 hodin, je postacujice pre GBS profylaxiu, ak dbjde k pérodu pocas profylaktického reZimu (samotné
podavanie peroralnych antibiotik nie je dostacujucou GBS profylaxiou). Ak sa podavaju Sirokospektralne antibiotika ako profylaxia, je potrebna ich

ucinnost proti GBS. Ak nie, mala by sa navyse podavat GBS profylaxia.

5V pripade podozrenia na chorioamnionitidu su podavané antibiotika, ktoré su zvycajne Gcinné aj proti GBS, ak st podavané iné antibiotika, je po-

trebné pridat' aj GBS antibioticku profylaxiu pri pérode.

V priebehu poslednych dvoch desatroci bola snaha zaviest
do praxe aj molekularnogenetické metody, ktorych prednostou
by bola moznost rychleho stanovenia GBS kolonizéacie. Prvé
Z testov sice vykazovali vysoku Specificitu, avSak velmi nizku
senzitivitu, ktora sa dosiahla az po inkubacii odobratych vzo-
riek na obohatenych pédach. Posledné desatroCie zazname-
nalo zdokonalenie tejto metodiky, a tak rychle testovanie pomo-
cou PCR testov v porovnani s kultivaciou na obohatenom médiu
dosiahlo senzitivitu 62,5 % az 100 % a Specificitu 84,6 % az
100 % (PPV 65 — 100 %, NPV 92,3 — 100 %)®?. Medzi testmi,
ktoré americky Urad na kontrolu potravin a liegiv (FDA) odsu-
hlasil pre rychle PCR testovanie GBS kolonizacie u rodiciek, len
Xpert GBS assay (Cepheid, Sunnyvale, CA, USA) bol schvaleny
pre intrapartalne testovanie. Ostatné komercné testy zalozené
na molekularnogenetickych metédach (PCR) odsuhlasila len na
antepartalne testovanie GBS kolonizacie po inkubacii na obo-
hatenom médiu®. Intrapartalne testovanie Xpert GBS assay
je jednoduché, realizovatelné pérodnou asistentkou a vysledky
su dostupné do hodiny @, Hlavnou prekazkou pre celoplo$né
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rozsirenie tejto metddy pre intrapartalny skrining je jej naklado-
vost. Nemozno ani opomenut fakt, ze mdze viest k oneskore-
nej, respektive neadekvatnej antibiotickej profylaxii.

V roku 2012 El Helali a kol. prezentovali Studiu 2 814 pbérodov,
kde intrapartalna GBS skriningova stratégia vykazovala lepSie
vysledky a neutralnu nakladovost oproti 2761 pérodom s ante-
natalnym skriningom kolonizacie GBS na podklade kultivacie re-
alizovanej medzi 35. — 37. tyzdiiom gestacie. Celkova pravde-
podobnost v€asnej invazivnej infekcie GBS bola 0,9 % pripadov
pri antenatalnom skriningu, oproti 0,5 % pripadov pri intrapar-
talnom skriningu kolonizacie GBS u rodicky. Negativny vysle-
dok pre GBS u rodicky viedol k v€asnej invazivnej infekcii GBS
u novorodenca v 0,6 % pripadov s antenatalnym skriningom,
oproti 0,17 % pripadov s intrapartalnym skriningom GBS kolo-
nizacie u rodicky.

Limitaciou intrapartalneho postupu by mohol byt fakt, ze 25 %
zien porodilo do 3 hodin. Pri porovnani oboch skupin rodiCiek
vSak v 50 % pripadov zien s intrapartalnym skriningom a v 55 %
pripadov zien s antepartalnym skriningom GBS kolonizéacie boli
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aplikované aspori dve davky penicilinu®. Optimalny interval od
podania tejto antibiotickej profylaxie do pérodu st 4 hodiny, aj
interval 2 hodiny je vSak stale dostato¢ne Gcinny®>.

Popri vyhodach vSak PCR testovanie kolonizacie GBS sta-
tusu u rodiCiek neposkytuje stanovenie citlivosti na antibiotika
nutné u Zien s alergiou na penicilin. Do buduicna sa o¢akava vy-
lepSenie tychto testov o detekciou GBS mutacii, ktoré poskytuju
rezistenciu proti klindamycinu. Preto pre zeny s alergiou na pe-
nicilin a vysokym rizikom anafylaxie bude v odporac¢aniach pretr-
vavat antenatalny skrining GBS kolonizacie pomocou kultivacie.

Intrapartalna antibioticka profylaxia v prevencii GBS
sepsy novorodencov

Usmernenia CDC od roku 1996 opakovane odporucaju pri
IAP GBS pouzitie bud penicilinu G (podava sa v pociatocnej
davke 5 IU intravendzne, potom 2,5 az 3 IU intravendzne kaz-
dé 4 hodiny az do p6rodu), alebo ampicilinu (pocCiatocna dav-
ka 2 g intraveno6zne, potom 1 g intravenézne kazdé 4 hodiny az
do p6rodu). Napriek tomu, Ze tieto 2 antibiotikd maju podobnu
ucinnost proti GBS, penicilin G by mal byt preferovany vzhla-
dom na jeho uZSie spektrum antimikrobialnej aktivity. Predpo-
kladalo sa, Ze uZSie spektrum acinnosti penicilinu v ramci IAP
bude viest' v nizSej miere k selekcii rezistentnych organizmov
oproti prednostnému pouzivaniu ampicilinu. Opisované davko-
vanie penicilinu aj ampicilinu je zamerané na rychle dosiahnu-
tie adekvatnych hladin v krvnom obehu plodu a plodovej vode,
pricom sa nedosiahnu potencialne neurotoxické hladiny v sére
u matky alebo plodu. Pri oboch antibiotikach pri ich intravenoz-
nom podani najmenej 4 hodiny pred pérodom sa vyrazne znizZu-
je riziko v€asnej neonatalnej infekcie GBS®47,

Riziko vertikdlneho prenosu GBS infekcie je preukazatelne
zavislé od ¢asu podania IAP pred p6rodom (1,6 % pripadov
pri menej ako 2-hodinovom intervale antibiotického krytia pred
pbérodom, 0,9 % pripadov pri intervale antibiotického krytia 2 az
4 hodiny, 0,4 % pripadov pri intervale antibiotického krytia nad
4 hodiny pred pdrodom)®@,

Pri predpisovani IAP sa anamnéza alergie na penicilin a jej
zavaznost' stavaju délezitym faktorom pri vybere antibiotik. Vy-
ber antibiotika sa do zna¢nej miery opiera 0 anamnézu pripad-
nej alergickej reakcie na penicilin alebo niektoré iné betalak-
tamové antibiotikum. Tato reakcia je klasifikovana ako mierna
alebo tazka alergicka reakcia. Tazka alergicka reakcia na pe-
nicilin znama ako reakcia typu 1 alebo reakcia sprostredkova-
na IgE je definovana CDC ako anafylaxia, angioedém, dyspnoe
alebo urtikaria. Ostatné prejavy exantému, ktoré nezahffiaju urti-
kariu su klasifikované ako mierne alergie. NajcastejSi je makulo-
papulézny exantém, ktory je morbiliformny a nesvrbivy (nebyva
IgE sprostredkovanou reakciou). Symptomy v zmysle nevolnos-
ti, vracania, hnacky a kolpitida su zname vedlajSie U¢inky pou-
Zitia antibiotik a nepatria medzi alergické prejavy. Pozitivna ro-
dinna anamnéza, ale negativha osobna anamnéza nevylucuju
uzivanie penicilinu. Podla odhadov CDC priblizne 10 % popula-
cie v Spojenych Statoch uvadza, Ze ma alergiu na penicilin, ale
len menej ako 1 % populacie uvadzajlcej alergiu ma skuto¢nu
reakciu sprostredkovanu IgE. Okrem toho 80 % pacientov s re-
akciou sprostredkovanou IgE straca senzitivitu na peniciliny po
10 rokoch®. CDC uvadza odhad anafylaktickej reakcie od 4 na
10000 az 4 na 100000. Od uverejnenia CDC odporucani v roku
1996 do roku 2010 USA eviduje 4 pripady anafylaxie po podani
penicilinu rodicke, pricom ani jeden z nich nebol fatalny. Tento
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vyskyt pravej alergie na penicilin je pozoruhodny vzhladom na
dosledky tykajlce sa rizika rozvoja rezistentnych baktérii aj pre
pripadnud suboptimalnu antibioticku liecbu®.

Kozné testy mdzu presnejSie urCit, Ci je pacient skutoCne
alergicky na penicilin. ACOG a CDC aktualne navrhuju kozné
testovanie tehotnych zien s hlasenou alergiou na penicilin, aby
sa mohlo pouzit najvhodnejSie antibiotikum pri intrapartalnej
antibiotickej profylaxii. Tento test, ktory sa musi vykonat' skor,
ako je potrebna liecba, zahffia mall koznu expoziciu s reagen-
som penicilloylpolylyzinom a komeréne dostupnym penicilinom
G. Pacient s pozitivnym koznym testom by nemal dostat’ anti-
biotikum z betalaktamovej triedy. Pri negativnom koznom tes-
te mozno uskutocnit' oralny provokacny test (napr. podanim
250 mg amoxicilinu). Ak sa neobjavia priznaky alergickej reak-
cie do hodiny, mozno tento test povazovat za negativny. Pod-
[a CDC negativna prediktivna hodnota kozného testu je 95 %,
s dosiahnutim 100 % negativnej prediktivnej hodnoty po oral-
nom provokac¢nom teste. Je potrebné poznamenat, ze z kozné-
ho testovania alergie na penicilin by mali byt vyli¢eni pacienti,
rodiCky s anamnézou toxickej epidermalnej nekrolyzy, so Ste-
vensovym-Johnsonovym syndromom, s poliekovymi reakciami
s eozinofiliou, tazkou hepatitidou, intersticialnou nefritidou ale-
bo hemolytickou anémiou. Tieto reakcie nie su sprostredkované
IgE odpovedou, negativny vysledok kozného testovania u tych-
to pacientov vSak nevylucuije riziko recidivy(:8.29),

Zenam s miernou formou alergie na penicilin je odporicané
podavanie cefalosporinu — cefazolinu (podavané v pociato€nej
davke 2 g intraven6zne, nasledne 1 g intravenézne kazdych 8
hodin az do p6rodu). Podobne ako penicilin G a ampicilin liek
dosiahne vysoké intraamniotické koncentracie a ma Uzke anti-
mikrobialne spektrum. V sucasnosti sa alergicka reakcia na po-
danie cefalosporinov vyskytuje asi u 2 % pacientov. Skrizena
reaktivita medzi penicilinom a cefalosporinmi sa uvadza nizSia,
v sUcCasnosti okolo 2 % oproti 8 % pripadov ako uvadzali pre-
doslé studie™®,

Tehotné Zeny so silnou alergiou na penicilin by mali mat  spo-
lu s odberom GBS otestovanu aj citlivost' izolovaného GBS na
najbeznejSie pouzivané alternativne antibiotika ako klindamycin
alebo erytromycin. V minulosti obe tieto antibiotika boli vhodny-
mi alternativami (tabul'ka 2).

Stadia Castor a kol., ktori hodnotili 3471 GBS izolatov, uka-
zala v obdobi rokov 1996 az 2003 zvySenie rezistencie proti klin-
damycinu z 10,5 % na 15 % a rezistencie proti erytromycinu od
15,8 % do 32,8 %. Sucasna rezistencia proti obom antibiotikam
bola identifikovana v 12,6 % hodnotenych izolatov®”. Bolo zis-
tené, Ze vSetky izolaty su citlivé na vSetky ostatné antimikrobi-
alne latky odporucané podla smernic CDC vratane penicilinu,
ampicilinu, cefazolinu, a vankomycinu. Odvtedy sa podiel klinic-
kych izolatov GBS, ktoré su rezistentné proti tymto antibiotikam
zvysSil. Okrem toho vacsina izolatov testovanych ako citlivych
na klindamycin a rezistentnych proti erytromycinu ma induko-
vatelnu rezistenciu proti klindamycinu. Preto ak je izolat GBS
citlivy na obe antibiotika, mal by sa pouzit' klindamycin (v dav-
ke 900 mg intravendzne kazdych 8 hodin az do pdrodu). Ak je
vSak izolat rezistentny proti erytromycinu, mala by byt testo-
vana indukovatelna rezistencia proti klindamycinu. Pri preuka-
zani rezistencie GBS proti klindamycinu, pripadne ak toto tes-
tovanie citlivosti nebolo doplnené u zien so silnou alergiou na
penicilin, potom je pre IAP odporu¢ané podavanie vankomyci-
nu. Pévodne CDC odporuc¢ané davkovanie vankomycinu (1 g
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Tabulka 2. Odportcany rezim antibiotickej profylaxie v prevencii véasného nastupu infekcie GBS (Prevzaté z revidovaného guideline

z CDC z roku 2010)¢®

U pacientok, ktoré nie su alergické na penicilin
Penicilin G

5 miliénov IU IV v inicialnej davke, nasledne 2,5 — 3 miliény IU kazdé 4 hodiny az do pérodu

Akceptovana alternativa:

ampicilin/amoxicilin 2 g IV inicialna davka, nasledne 1 g kazdé 4 hodiny az do pérodu

U pacientok alergickych na penicilin

- Bez anamnézy anafylaxie, angioedému alebo dychacich tazkosti, alebo urtiky po podani penicilinu alebo cefalosporinov.

Cefazolin

2 g IV inicidlna davka, nasledne 1 g IV kazdych 8 hodin az do pérodu

- S anamnézou anafylaxie, angioedému alebo dychacich tazkosti, alebo urtiky po podani penicilinu alebo cefalosporinov.

V pripade izolovaného GBS s citlivostou na klindamycin*

Klindamycin 900

900 IV kazdych 8 hodin az do p6rodu

V pripade izolovaného GBS s rezistenciou proti klindamycinu alebo v pripade nedostupnosti citlivosti

Vankomycin

1 g IV kazdych 12 hodin do pdrodu (IV 15 mg/kg a 8 h, 20 mg/kg a 12 h ACOG 2019)

U — international unit — medzinarodna jednotka, IV — intravenézne

"Ak je rezistencia patogénu proti erytromycinu a zjavna citlivost’ na klindamycin: musi sa vykonat' testovanie na moznu rezistenciu proti klindamycinu,

v pripade negativity sa méZe klindamycin podavat.

intravendzne kazdych 12 hodin do p6rodu) bolo aktualizaciou
Z juna 2019 pozmenené na davkovanie zavislé od hmotnosti
(15 mg/kg kazdych 8 hodin alebo 20 mg/kg kazdych 12 hodin
s maximalnou jednorazovou davkou 2 g)79.

Kym pouzitie alternativ penicilinu, ampicilinu a cefazolinu
pre IAP je dobre zadefinované a opisané v usmerneniach CDC,
Ucinnost alternativnych antibiotik pre IAP a ich schopnost' do-
siahnut’ baktericidnu Groven vo fetalnych tkanivach ma limito-
vané udaje. Podla nedavnej Studie klindamycin v odpori¢anom
davkovani intrapartalne dosahuje adekvatne hladiny vo fetal-
nom sére po 72 minatach. Pri betalaktamovych antibiotikach sa
uvadza dosiahnutie Gcinnych hladin vo fetalnom sére do 15 mi-
nat@®, Z pohladu novorodenca je podla usmerneni CDC z ro-
ku 2010 profylaxia tymito liekmi nedostato€na, vyzadujdca mo-
nitoring aspon 48 hodin. Napriek odpori¢aniam vo verzii z roku
2002 iba 13,8 % zien alergickych na penicilin s miernymi pre-
javmi z minulosti dostalo cefazolin. Primarne bol Zenam s aler-
giou na penicilin podavany klindamycin (u 69,9 % Zien s niz-
kym rizikom anafylaxie a u 83,5 % Zien s vysokym rizikom)®™. Pri
aplikacii vankomycinu v odpord¢anom davkovani minimalna in-
hibicna koncentracia bola zaznamenana v materskom sére do
30 minut po infazii lieku. Koncentracie v pupocnikovej krvi do-
siahli koncentracie v materskom sére za 4 hodiny po dokonce-
ni infGzie@-%9,

Aj ked izolaty GBS rezistentné proti penicilinu a rezistentné
proti ampicilinom zatial neboli klinicky identifikované, boli zachy-
tené izolaty so zvySujucou sa minimalnou inhibi¢nou koncen-
traciou, €o poukazuje na potencial budicej rezistencie izolatov
GBS proti Standardne pouzivanym liekom pri IAP. Potencialnym
doésledkom IAP tak méze byt aj vyselektovanie rezistentnych
baktérii v urogenitalnom trakte. MenSia randomizovana Studia
vyhodnocovala kultivacné vzorky z poSvy od 352 zien pred lie¢-
bou ampicilinom alebo penicilinom podavanym ako IAP a po tej-
to lie€be a zaznamenala pritomnost rezistentnych izolatov Ente-
robacteriaceae a Escherichia coli podstatne CastejSie po podani
IAP ako pred podanim IAPGY,

Vakcinacia rodiciek v prevencii GBS sepsy
novorodencov

Napriek velkym pokrokom pri znizovani véasnej novorodenec-
kej infekcie GBS zavedenie univerzalneho skriningu a IAP nemali
vyznamny vplyv na sepsu GBS s oneskorenym nastupom, ktora
pbévodne bola zriedkavejSia ako ochorenie so v€éasnym nastupom.
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Sepsa GBS s oneskorenym nastupom ma multifaktorialne prici-
ny a nie je Uzko naviazana na GBS status matky. Pravdepodobny
je horizontalny a nie vertikalny prenos GBS. Po prekonani GBS
sepsy s oneskorenym nastupom az 50 % deti trpi poruchami psy-
chomotorického vyvoja a kognitivnych funkcii. Miera neskorej no-
vorodeneckej infekcie GBS zostava stabilna od 0,3 az 0,4 pripadu
na 1000 zivonarodenych za poslednych 20 rokov. Vakcina GBS
pred pérodom predstavuje potencial znizenia dosledkov véasnej
aj neskorej novorodeneckej sepsy a okrem toho by mohla byt pro-
spesna v potlaceni invazivnych infekcii GBS v ostatnej populacii
(aj ked ide 0 menej bezny patogén u dospelych).

Pri GBS bolo typizovanych 10 sérotypov na zaklade Specific-
kych kapsularnych polysacharidov. Tento kapsularny polysacha-
rid predstavuje hlavny faktor virulencie, pri€om vacsinu novorode-
neckych infekcii GBS spdsobuju sérotypy la, Ib, II, Il a V. Cielom
vyvoja vakciny je zvySenie produkcie protilatok, ktoré by mohli
prechadzat’ placentou a poskytnat' ochranu proti GBS infekcii
so zacielenim na 3pecifické kapsularne polysacharidy. Uginnost
tychto vakcin mozno zvysit' zvyraznenim imunogenicity konjuga-
ciou polysacharidov na proteinové nosi¢e (CRM197, tetanicky to-
xoid). Proteinovy nosi¢ CRM197 je uz v praxi overeny ako sucast
konjugovanych vakcin proti pneumokokom a meningokokom®©?).

V sUcCasnosti prebieha vyskum, ktory ma za ciel stanovenie
imunologického korelatu ochrany pred invazivnym ochorenim
GBS vratane Standardizacie testov®, V stc¢asnosti je uz v pred-
klinickom skuSani overena hexavalentna vakcina proti sérotypom
la, Ib, 11, 1, IV a 'V, ¢im by mala pokryt 98 izolatov spdsobujucich
invazivne ochorenie u novorodencov. Predklinické Studie tohto
konceptu preukazali ochranu mladat narodenych vakcinovanym
mysSiam aj robustnd funkénd imunitn odpoved sprostredkovanu
IgG u makakov, ktora sa zvysila zaclenenim adjuvansu AIPOA4.
Preto sa predpoklada, zZe vakcinacia tehotnych Zien s touto hexa-
valentnou vakcinou proti GBS vyvola silna funkénd a ochrannu
IgG produkciu, ktora sa prenesie na deti pred narodenim. V sU-
Casnosti je uz registrovana Stadia na netehotnych dobrovolnikoch
(NCT03170609) pre tito hexavalentni vakcinu®. DalSou z po-
tencialnych vakcin v klinickom vyskume je jednozlozkova protei-
nova vakcina tvorena spojenim dvoch vysokoimunogénnych pro-
teinovych domén z povrchovych proteinov AlphaC a Rib u GBS.
Najma Rib protein bol identifikovany pri hypervirulentnych klo-
noch ST-17. Tieto povrchové proteiny by mali poskytovat ochranu
proti sérotypom la, Ib, II, ll, IV, V a VIII aj skrizenu reaktivitu proti
povrchovym proteinom pri sérotypoch VI a VIl GBS®,
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Viyhlasenie o bezkonfliktnosti: Nemam potencialny konflikt
zaujmov.
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