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Alates 1983. aastast on iile 65aastastele isikutele ja riskirithma tdaiskasvanutele soovi-
tatud invasiivse pneumokokkinfektsiooni (IPI) profiilaktikat pneumokoki 23valentse
poliisahhariidvaktsiiniga (PPSV23). Vaatamata aga vaktsiini pikaajalisele kasutamisele
mitmes riigis piisib pneumokokkinfektsiooni esinemissagedus nimetatud rithmades
suur (3). Pohinedes lastel saavutatud headel tulemustel pneumokoki konjugeeritud
vaktsiinidega alates 2000. aastast, andis Euroopa Ravimiamet 24. oktoobril 2011
litsentsi konjugeeritud 13valentse pneumokokkvaktsiini (PCV13) kasutamiseks iile
S50aastastel tdiskasvanutel ndidustusega PCV13 serotiiiipide pohjustatud invasiivse
pneumokokkinfektsiooni preventsiooniks (4). 20. juunil 2012. aastal andis USA Haiguste
Ennetamise ja Kontrolli Keskuse immuniseerimiskomisjon (CDC ACIP) vilja soovituse
kasutada PPSV23 ja PCV13 kombineeritud skeemi koigil riskirithma tdaiskasvanutel (5).

Artiklis on kisitletud pneumokokkinfektsiooni profiilaktika voimalusi iile 65aastastel
ja riskiriihma tdiskasvanutel ning tutvustatud viimase aja soovitusi tiiskasvanute

vaktsinatsiooniskeemide kohta.

Streptococcus pneumoniae ehk pneumokokk
on grampositiivne bakter, millel on 93
teadaolevat serotiilipi. Sageli kuulub pneu-
mokokk inimese ninaneelu normaalsesse
mikrofloorasse, kuid eelkdige alla 2aastastel,
iile 65aastastel ning riskirithma téiskasva-
nutel v6ib bakter pdhjustada otiiti, sinuiiti,
pneumooniat ja invasiivseid infektsioone
nagu sepsist, meningiiti ja bakterieemiaga
kulgevat pneumooniat. Suremus invasiiv-
sesse pneumokokkinfektsiooni (IPI) on
ligikaudu 10%, kuid voib olla suurem eakatel
ja kaasuvate haigustega isikutel (1, 2).
Alates 1983. aastast on iile 65aastastele
isikutele ja riskiriihma tdiskasvanutele soovi-
tatud invasiivse pneumokokkinfektsiooni
profiilaktikat 23valentse pneumokoki poli-
sahhariidvaktsiiniga (PPSV23). Vaatamata aga
vaktsiini pikaajalisele kasutamisele mitmetes
riikides piisib pneumokokkinfektsiooni esine-
missagedus nimetatud rithmades suur (3).
Kuna lastel on saavutatud alates 2000.
aastast pneumokoki konjugeeritud vakt-
siinidega haid tulemusi, andis Euroopa
Ravimiamet 24. oktoobril 2011 litsentsi
konjugeeritud 13valentse pneumokokkvakt-
siini (PCV13) kasutamiseks tile S0aastastel
taiskasvanutel ndidustusega PCV13 sero-
tutipide pohjustatud IPI preventsiooniks (4).
2013. aasta juunis on oodata otsust PCV13
kasutamise kohta ka 18-49aastastel.

20. juunil 2012 andis USA Haiguste
Ennetamise ja Kontrolli Keskuse immuni-
seerimiskomisjon (CDC ACIP) vélja soovituse
kasutada PPSV23 ja PCV13 kombineeritud
skeemi koigil riskiriihma tdiskasvanutel (5).

Artikli eesmirgiks on kisitleda pneu-
mokokkinfektsiooni profiilaktika véimalusi
iile 65aastastel ja riskirihma tdiskasvanutel
ning tutvustada viimase aja soovitusi téis-
kasvanute vaktsinatsiooniskeemide kohta.

PNEUMOKOKKVAKTSIINID

23valentne pneumokoki
poliisahhariidvaktsiin tdiskasvanutele
Alates 1983. aastast on iile 65-aastastele ja
riskirthma tdiskasvanutele vanuses 19-64
aastat (vt tabel 1) soovitatud invasiivse
pneumokokkinfektsiooni profiilaktikaks
23valentset pneumokoki poliisahhariidvakt-
siini, mis sisaldab peamisi IPI-d pohjustavaid
serotiitipide (1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A,
11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19F, 19A, 20, 22F,
23F, 33F) antigeene. Hinnanguliselt sisaldab
vaktsiin 81-91% Euroopas levivatest IPI-d
pohjustavate pneumokokkide serotiitipide
antigeene (6).

10 prospektiivse kliinilise uuringu tule-
muste pohjal, mille aluseks on 35 483
patsiendi andmete analiiiis, on hinnatud
vaktsiini efektiivsuseks 74% ning Cochrane
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Collaborationi korraldatud siistemaatilises
uuringus on kinnitatud PPSV23 efektiivsus
tdiskasvanute IPI preventsioonis (6).

Vaatamata PPSV23 pikaajalisele kasuta-
misele mitmes riigis ning tdestatud efektiiv-
susele IPI preventsioonis riskirtihmadel, ei
ole aja jooksul tdheldatud olulist muutust
vaktsiinis sisalduvate pneumokoki serotiiii-
pide pohjustatud haiguste esinemissageduses
(7, 8). Selle pohjuseks on peamiselt vahene
hélmatus vaktsineerimisega, aga ka poli-
sahhariidvaktsiini vdimetus indutseerida
T-rakulist immuunvastust ja B-mélurakkude
kujunemist (7, 9).

Konjugeeritud
pneumokokkvaktsiinid lastele

Kuna PPSV23 on efektiivne IPI preventsioo-
niks iile 2aastastel lastel ja tdiskasvanutel,
kuid mitte alla 2aastastel lastel (3), litsent-
seeriti 2000. aastal 7valentne konjugeeritud
pneumokoki vaktsiin (PCV7), mis sisaldas
7 pneumokoki serotiiiibi poliisahhariidanti-
geeni (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F ja 23F) ning on
nédidustatud IPI ja pneumokokkpneumoonia
preventsiooniks alla Saastastel lastel. Vajadus
selleks on suur, sest WHO andmetel (2010)
esineb igal aastal registreeritud 1,6 miljonist
pneumokokkinfektsioonist pdhjustatud
surmajuhtumist hinnanguliselt 0,7-1 miljonit
alla Saastastel lastel. Lisaks on lapsed pohi-
lised pneumokoki kandjad ja peamiseks
nakkusallikaks tdiskasvanutele (9).

Aastal 2009 litsentseeriti PCV7-sarnase
immunogeensuse ja efektiivsusprofiiliga
10valentne konjugeeritud vaktsiin (PCV10),
mis sisaldab Haemophilus influenzae D-valgule
konjugeeritud serotiiipide 1, 4, 5, 6B, 7F, 9V,
14, 18C, 19F ja 23F antigeene. Jargmisena
litsentseeriti 2010. aastal 13-valentne pneu-
mokoki konjugeeritud vaktsiin (PCV13),
mis sisaldab 7valentses vaktsiinis leiduvate
serotltipide (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F)
antigeene ning lisaks veel kuue serotiiiibi
(1, 3, 5, 6A, 7F, 19A) antigeene.

Kuigi konjugeeritud vaktsiinides on
vihem pneumokoki serotiilipide antigeene
kui 23valentses poliisahhariidvaktsiinis (vt
tabel 2), on nad vérreldes poliisahhariid-
vaktsiiniga parema immunogeensusega ka
patsientidel, kel on halvenenud immuun-
vastus, ning nad tagavad immuunvastuse
ka alla 2aastastel lastel (3). Lisaks invasiivse
pneumokokkinfektsiooni profiilaktikale on
nad téhusad ka mitteinvasiivse pneumokokk-
infektsiooni profiilaktikas. Konjugeeritud

vaktsiinide laialdane kasutamine vdhendab
ka pneumokoki kandlust rahvastikus, seega
infektsiooni levikut rahvastikus (3, 7, 9, 10).
Suhteliselt liihikese kasutusaja jooksul on
konjugeeritud vaktsiinide kasutamine olnud
tulemuslik (8-10). Ameerika Uhendriikides
vdhenes PCV7 kasutusele votmise jarel vastava
7 serotiilibi pdhjustatud IPI esinemissagedus
alla Saastastel lastel 76%, alla 2aastastel lastel
95% ning tildse rahvastikus > 92% (3, 9). Lisaks
ei leitud neid serotiilipe haigustekitajana iile
65aastaste isikute hulgas.
Uhendkuningriigis langes pirast PCV7
kasutuselevdttu vastavate mikroobi sero-
tiitipide pohjustatud IPI esinemissagedus alla
2aastastel lastel 98% ning nende vaktsiini sero-
titipide kandlus alla 4aastastel lastel 69% (3).
Pdrast PCV13 kasutuselevdttu vdahenes
koigi 13 mikroobi serotiitibi pdhjustatud
IPI esinemissagedus. Samuti vahenes nende
pneumokoki serotiilipide kandlus rahvas-
tikus (7, 9). Lisaks tdheldati vaktsiinis
mittesisalduva serotiilibi 6C pdhjustatud IPI
ja selle serotiitibi kandluse vahenemist, mida
seletatakse vaktsiinis sisalduva serotiilip 6A
voimaliku ristreaktiivsusega serotiiiibi 6C
suhtes (7, 11). Saksamaal, kus on kasutusel
nii PCV13 kui ka PCV10, on kahe kasutusaasta
jooksul tdheldatud pneumokoki serotiitipide
1, 3, 6A, 7F ja 19A pohjustatud IPI esinemissa-
geduse vahenemist alla 2aastastel lastel (12).

Konjugeeritud pneumokokkvaktsiinid
taiskasvanutele
24. oktoobril 2011 andis Euroopa Ravimiamet
(EMA) litsentsi konjugeeritud 13valentse
pneumokokkvaktsiini (PCV13) kasutamiseks
tile S0aastastel tdiskasvanutel PCV13 sero-
tiiipide pdhjustatud invasiivse infektsiooni
preventsiooniks (13). Otsus pdhines konju-
geeritud vaktsiinidega lastel saavutatud
headel tulemustel ning uuringutel, mis
nditasid PCV13-sarnast immunogeensust
tdiskasvanutel vorreldes PPSV23-ga (7, 9, 13).
PCV13 immunogeensuse andmed saadi
kahest Ameerika Uhendriikides ja Euroopas
korraldatud mitmekeskuselisest uuringust,
kus manustati iile 50aastastele tdiskasvanu-
tele tiks annus PCV13 voi PPSV23. Tulemused
néditasid, et tdiskasvanutel vanuses 50-64
aastat indutseeris PCV13 immuunvastuse,
mis molema vaktsiini koostisesse kuuluva 12
serotiilibi osas oli sarnane voi parem vorreldes
PPSV23 immuunvastusega. Ule 70aastastel,
kes olid saanud iihe annuse PPSV23 vahemalt
viis aastat varem, indutseeris PCV13 parema
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immuunvastuse vorreldes PPSV23ga koigi
13 serotiilibi osas. Aasta hiljem manustatud
annuste puhul saavutasid ainult PCV13-ga
vaktsineeritud isikud sarnase antikehade
taseme kui esimese PCV13 doosi jarel. Isikutel,
kellele oli eelnevalt manustatud PPSV23,
tekkis PCV13 siisti jarel ndorgem immuun-
vastus vorreldes nendega, kes olid ka esimese
slistina saanud PCV13 (13).

Praegu ei ole veel tdestatud PCV13 efek-
tiivsus pneumokokkpneumoonia profiilak-
tikas tdiskasvanutel, kuid vastus loodetakse
peagi saada Hollandis tehtavast uuringust
CAPITA, mille raames hinnatakse PCV13
kliinilist efektiivsust vastava mikroobi sero-
tilipide pohjustatud esmase kodutekkese
pneumoonia preventsioonis (14). Uurimist6o
puuduseks peetakse uuringu algust ajape-
rioodil, mil PCV13 ei olnud veel Hollandi
lastel rutiinses kasutuses (9). See voib olla
probleemiks riikides, kus vaktsineerimisega
hélmatus on suur, mitte aga riikides, kus
hélmatus on vdhene ning vaktsiin ei ole
rutiinses kasutuses.

SEROTUUPIDE ASENDUSFENOMEN
PPSV23 kasutamisel ei ole pneumokoki
serotiiipide asendusfenomeni kirjeldatud.
Populatsioonides, kus laste hdlmatus konju-
geeritud vaktsiinidega vaktsineerimisel on
viga hea, on tdheldatud vastavate mikroo-
biserotiitipide leviku vahenemist ning teiste
pneumokoki serotiitipide moningal maaral
laiemat levikut (7). Seega on tostatatud
kiisimus, kas rahvastikus, kus konjugeeritud
vaktsiinid kuuluvad laste immuniseerimis-
kavasse ning vaktsineerimine vihendab
mairkimisvadrselt vastavate mikroobise-
rotiilipide esinemist rahvastikus, on tais-
kasvanute vaktsineerimine PCV13-ga tildse
naidustatud (9, 15). Uuemad andmed Euroo-
past (nt Prantsusmaa, Portugal, Saksamaa,
Itaalia, Inglismaa, Hispaania, Taani) kinni-
tavad, et kuigi vaktsiiniga mittehaaratud
serotiiipide kandlus lastel on kasvanud,
ei ole haigusjuhud sagedasemad vdrreldes
vaktsineerimiseelse ajaga (12, 16-21). Seega
arvatakse, et asendusfenomen voib olla
uletdhtsustatud (22, 23).

Viimastel aastatel avaldatud pneumokoki
serotiilipide levimuse uurimused kinnitavad,
et vaatamata asendusfenomenile sisaldab
PCV13 Euroopas sagedamini haigestumist
pohjustavate serotiitipide antigeene (1, 17)
ning uued levivad serotiiiibid ei ole nii suure
invasiivsuspotentsiaaliga (17).

Praegu plititakse viélja tootada uusi vakt-
siine, mis sisaldaksid antigeene nende enam
levinud serotiitipide jaoks, mida praegu
vaktsiinid ei sisalda. Serotiilipide asen-
dusfenomeni lahendaks see, kui tootataks
vilja vaktsiin, mis oleks immuunogeenne
serotiitipidest séltumata (24).

OLUKORD EESTIS

Eestis on saadaval 23valentne pneumo-
koki poliisahhariidvaktsiin ja pneumokoki
konjugeeritud vaktsiinid. Siiski on profi-
laktikavéimalustele vaatamata riskiriih-
made hdlmatus vaktsineerimisega vihene
ning pneumokokkinfektsioonid sagenenud
vorreldes eelmiste aastatega (25). Kui 2010.
aastal oli haigestumus 2,7 juhtu 100 000
inimese kohta, siis 2011. aastal registreeriti
4,6 juhtu 100 000 inimese kohta. Haigestu-
nutest 58,1% olid tle 50aastased ning 14,5%
lapsed vanuses 1-9 aastat (26).

Kuigi Eesti pneumokokkinfektsiooni
haigestumuse nditaja on praegu sarnane
Euroopa Liidu keskmisega, mis viimaste
andmete kohaselt oli 4,3 juhtu 100 000
inimese kohta (27), ei néita see tdenioliselt
meie tegelikku olukorda. Arvestades, et
Rootsis on haigestumus 17 ning Norras ja
Soomes 16 juhtu 100 000 inimese kohta (27),
voib eeldada, et meie tegelik haigestumus
ei saa olulisel médral erineda. Lisaks tuleks
arvesse vOtta, et vorreldes Rootsi, Norra ja
Soomega, kus on Euroopa suurim haiges-
tumus, on meie riskirithmade hélmatus
vaktsineerimisega tunduvalt viiksem. Seega
voib eeldada, et suurest haigestumusest
teatanud maakonnad, nagu Parnumaa, kus oli
haigestumuseks 23,7 juhtu 100 000 inimese
kohta, ning Raplamaa (10,9 juhtu 100 000
kohta) ja Lidnemaa (7,3 juhtu 100 000 kohta)
(26), annavad parema iilevaate hetkeseisust.

Terviseameti andmetel vaktsineeriti Eestis
2009. aastal pneumokokkinfektsiooni vastu
616 inimest, nendest hulgas 535 last vanuses
0-14 aastat, 4 noorukit vanuses 15-17 aastat ja
77 taiskasvanut. Revaktsineeriti kaks inimest,
nendest iiks laps ja iiks tdiskasvanu.

Aastal 2011 vaktsineeriti sama allika
andmetel esimest korda pneumokokkinfekt-
siooni vastu 934 inimest, nende hulgas 847
last vanuses 0-14 aastat, 9 noorukit vanuses
15-17 aastat ja 78 tdiskasvanut. Revaktsinee-
riti 50 inimest, nende hulgas 44 last vanuses
0-14 ja 6 tdiskasvanut (26). Ravimiameti
andmetel (2012) viljastati aastal 2011 Eestis
haiglatele ja tildapteekidele kokku 773 annust
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PCV13 ja 1060 annust PCV10. Kuigi laste
vaktsineerimine on monevorra suurenenud,
on tdiskasvanute vaktsineerimine piisinud
endiselt madalal tasemel.

Arvestades, et Eestis tehtud uuringud
on ndidanud enam levinud pneumokoki
serotlilipide kuni 60%-list kattumist vakt-
siinides sisalduvate serotiilipidega (26, 28)
ning et Eestis on nii poliisahhariidvaktsiini
kui ka konjugeeritud vaktsiinide kasutamine
vidhene, vdiks eeldada vaktsineerimise viga
head efekti riskiriihma tdiskasvanutel IPI ja
pneumoonia preventsioonis.

VAKTSINATSIOONISKEEMID
TAISKASVANUTEL

Riskiriihma taiskasvanud

20. juunil 2012 andis USA Haiguste Enneta-
mise ja Kontrolli Keskuse immuniseerimisko-
misjon (CDC ACIP) vélja soovituse kasutada
PCV13 ja PPSV23 kombineeritud skeemi
riskirthma tdiskasvanutel (vt tabel 1) (5).

Tabel 1. Pneumokokkinfektsiooni teket soodustavad riskitegurid

- Diabeet

- Seljaajuvedeliku leke

- Aspleenia voi porna diisfunktsioon, sirprakuline aneemia, muud

hemoglobinopaatiad

- Kroonilised kopsuhaigused, sh astma, tsiistiline fibroos, bronhopulmonaalne
diisplaasia, krooniline obstruktiivne kopsuhaigus, emfiiseem,
bronhiektaasiatobi, pneumokonioos, intestitsiaalne kopsufibroos jm

- Kroonilised maksahaigused, sh biliaaratreesia, krooniline hepatiit, tsirroos jm

+ Kroonilised siidamehaigused, sh kaasasiindinud siidamerikked,
siidamepuudulikkus, siidame isheemiatobi jm

- Haigusseisund, mille korral on suurenenud aspiratsioonisiindroomi risk, sh raske
tserebraalparaliiiis, neuromuskulaarsed haigused jm

- Kohleaarimplantaadiretsipiendid

+ Vanus > 65 aasta
+ Alkoholism
+ Suitsetamine

. Kongenitaalne voi omandatud immuunpuudulikkus (k.a B- ja T-limfotsiiiitide

puu
+ HIV-infektsioon

ulikkus, komplemendi defitsiit, fagotsuiitide funktsiooni haired)

- Kroonilised neeruhaigused, sh krooniline neerupuudulikkus ja nefrootiline

siindroom
- Leukeemia
+ Limfoom
-+ Hodgini tobi

- Pahaloomuline kasvaja

- Pikaajaline immuunsupressiivne ravi (k.a kortikosteroid- ja kiiritusravi)
+ Elunditransplantatsioon (samuti koeretsipiendid)

+ Miieloomtobi

+ Autoimmuunhaigused (reumatoidartriit, psoriaas)

Tabel 2. Kasutusel olevad pneumokokkinfektsioonivastased vaktsiinid

Vaktsiin

Erinevate serotiiiipide antigeenide sisaldus

PPSV23 (Pneumovax) 1,2,3,4,5,6B,7F 8,9N,9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F,

18C, 19F, 19A, 20, 22F, 23F, 33F

PCV7 (Prevenar) 4,6B,9V, 14,18C, 19F, 23F
PCV10 (Synflorix) 1,4,5,6B,7F 9V, 14, 18C, 19F ja 23F
PCV13 (Prevenar13) 4,6B,9V, 14,18C, 19F, 23F, 1, 3, 5, 6A, 7F jal9A

Kombineeritud skeemi eeliseks on kaitse
suurema hulga pneumokoki serotiitipide
vastu ja parem immunogeensus ning selle
skeemi kasutamine vihendab mikroobi-
kandlust, mis véimaldab karjaimmuunsuse
kujunemise kaudu méjutada pneumokokkin-
fektsiooni levikut rahvastikus tervikuna (5).

ACIP soovituste kohaselt tuleb varem
vaktsineerimata riskirithma tdiskasvanutel
alustada vaktsineerimist PCV13-ga, millele
jargneb vihemalt 8 nddala pérast iiks
annus PPSV23. Isikutele, kellele on eelnevalt
manustatud {iks PPSV23 annus, soovitatakse
PCV13 manustada vihemalt 1 aasta parast
PPSV23. Mélemal juhul on revaktsineeri-
mine PPSV23-ga ndidustatud 5 aastat parast
esimest siisti. Lisaks on ndidustatud iiks
PPSV23 siist vanuses 65 aastat, kui eelmisest
on moéodunud 5 aastat (5).

Soovitus manustada PCV13 esimesena
pohineb uuringutel, mille tulemuste pdhjal
tagab esimesena manustatud PCV13 immuun-
siisteemile vdime reageerida adekvaatse
immuunvastusega hilisemale infektsioonile
voi jargnevale revaktsinatsioonile konjugee-
ritud voi poliisahhariidvaktsiiniga (3).

Ule 65aastased isikud

Koikidele iile 65aastastele vaktsineerimata
isikutele on ACIP soovituste kohaselt ndidus-
tatud tiks stist PPSV23. Kuigi ACIP ei ole veel
kinnitanud PCV13 ja PPSV23 kombineeritud
skeemi kasutamist tile 65aastastel isikutel, on
ravimi omaduste kokkuvotte pdhjal lubatud
PCV13 vaktsiini kasutada ndidustuse jargi
ka koikidel iile S0aastastel isikutel (5, 13).

KOKKUVOTE

Vaatamata PPSV23 kasutamisele aastast
1983 piisib IPI ja pneumokokkpneumoonia
esinemissagedus iile 65aastastel ja riski-
rithma tdiskasvanutel suur. Et saavutada
parem immuunvastus ja riskirithma isikute
parem kaitse, andis ACIP 2012. aastal vélja
soovituse kasutada PPSV23 ja PCV13 kombi-
neeritud skeemi riskirithma tdiskasvanutel.
Ule 65aastastele eelnevalt vaktsineerimata
isikutele kehtib soovitus manustada tiks
annus PPSV23.

Arvestades vaktsiinide olemasolu, viahest
holmatust vaktsineerimisega, enam levinud
serotililipide kattuvust vaktsiini serotiiiipi-
dega ning pneumokokkinfektsiooni sagene-
mist viimastel aastatel, vdiks Eestis eeldada
riskirithmade ja tle 65aastaste isikute
vaktsineerimisest hdid tulemusi.
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SUMMARY

Prevention of pneumococcal disease:
update on recommendations for
adult immunization

Kadri Kdéivumagi?, Eda Tamm?, Matti
Maimets?

Streptococcus pneumoniae is a gram positive
bacterium that is a leading cause of illness in
children and adults. Pneumococcal infection
manifests as otitis media, sinuitis, bronchitis,
pneumonia, or as invasive pneumococcal
diseases (IPD) like sepsis, meningitis and
bacteremic pneumonia. Children less than
two years old, elderly people older than 65
years and adults with particular underlying
medical conditions are most likely to suffer
from invasive pneumococcal infections.

In recent years changes have been made

in recommendations concerning prevention
of pneumococcal disease among high risk
adults. In 2011, the European Agency for
Medicines approved the 13-valent pneu-
mococcal conjugate vaccine (PCV13) for
prevention of the invasive disease caused
by PCV13 serotypes among adults aged 50
years and older (4). In July 2012 the Advisory
Committee on Immunization Practices (CDC,
ACIP) recommended using a combination
scheme with pneumococcal polysaccharide
vaccine and PCV13 among all high risk adults
to achieve broader serotype protection (5).

The purpose of this article was to discuss

the latest changes in immunization recom-
mendations and to give an overview of avail-
able pneumococcal vaccines for the elderly
and for high risk adults.
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