KLISTOVA ENCEFALITIDA A OCKOVANI
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Klistova encefalitida je febrilni zanétlivé onemocnéni centralniho nervového systému. Priibéh je u pacientd variabilni, od
mirného pribéhu po zavaznou formu spojenou s meningitidou, meningoencefalitidou atd. Zavaznost onemocnéni stoupa
s vékem. V pediatrické populaci je v porovnani s dospélymi castéjsiinfekce se subklinickym &i leh¢im pridbéhem a dlouhodobé
zdravotni nasledky jsou pomérné vzacné. Avsak diagnézu muze Cinit obtiznéjsi to, Ze klistova encefalitida miZze imitovat bézna
onemocnéni u déti. Pvodcem je virus klistové encefalitidy z ¢eledi Flaviviridae, jehoz ptenasec¢em je v CR hojné se vyskytujici
klisté obecné. Prestoze je dostupné ockovani proti klistové encefalitidé, proo¢kovanost obyvatel v CR zGstava nizka, coz je
nezadouci stav, spojeny s dalekosahlymi medicinskymi, psychosocidlnimi i ekonomickymi dopady.
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Tick-borne encephalitis is an inflammatory disease of the central nervous system. The course of the disease is variable in patients,
from a mild course to a severe form associated with meningitis, meningoencephalitis etc. The severity of the disease increases
with age. In pediatric population, infections with a subclinical or milder course are more common compared to adults. Long-term
health consequences are relatively rare. However, diagnosis is complicated by the fact that tick-borne encephalitis may mimic
common diseases in children. The causative agent of the tick-borne encephalitis is a virus from the Flaviviridae family, Ixodes rici-
nus ticks are the main vector of this virus in the Czech Republic. Although vaccination against tick-borne encephalitis is available,
vaccination coverage in the Czech Republic remains low, which is an undesirable condition associated with far-reaching medical,

psychosocial and economic impacts.
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Klistova encefalitida (KE), téz klistova me-
ningoencefalitida, diive znama pod pojmem
sttedoevropska encefalitida, je zanétlivé
febrilni onemocnéni centralniho nervového
systému (1). Prabéh této choroby je u paci-
entl variabilni, od velmi mirného pribéhu
po zévaznou formu spojenou s meningitidou,
meningoencefalitidou, encefalomyelitidou,
encefaloradikulitidou atd. Onemocnéni mlize
zanechdvat dlouhodobé nebo trvalé nasledky
v podobé neurologickych potizi a dokonce
koncit smrti (2). Pribéh nemoci a piipadné
nasledky zaviseji na radé faktor(: vék pacien-

ta, pohlavi, mnozstviinokulované davky viru,
neurovirulence a neuroinvazivita jednotlivych
virovych subtyp ¢i kmend, vnimavost orga-
nismu, celkovéd kondice organismu, imunitni
status atd. (3).

Jednd se oinfekci vyvolanou rodem
Flavivirus - virem klistové encefalitidy
(VKE, celed Flaviviridae) (2, 4). Do této Celedi
fadime také plvodce dalsich humannich one-
mocnéni: viry zpUsobujici horecku dengue,
zapadonilskou horecku ¢i Zlutou zimnici.

VKE fadime mezi obalené arboviry s jed-
novldknovou RNA o velikosti 40-60 nm (2, 5).
Arboviry obecné jsou Sirokou skupinou 8 vi-
rovych celedi. Jedna se o viry adaptované na

savci hostitele, ale podminkou jejich existence
je interakce s hematofagnimi ¢lenovci, ktefi
jsou jejich prenaseci (vektory). VKE je neu-
rotropni virus, jenz v nervové tkani primarné
napada velké neurony v Sedé hmoté mozku
a michy. Infekce astrocytd mdze ziejmé také
sehrat svou roli v patogenezi choroby, nebot
astrocyty jsou vyznamnymi producenty pro-
zénétlivych mediatort (3).

U VKE jsou zndmy 3 hlavni antigenni sub-
typy: evropsky (nékdy téz oznacovany jako
zépadni (6)), sibitsky a dalnovychodni, které
jsou si geneticky blizké (2, 3). V roce 2018 by-
ly zvefejnény zpravy o popisu dalsich dvou
subtyp: bajkalského a himalajského (7, 8).
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V nasi geografické oblasti prevldda evrop-
sky subtyp (2, 3). Inkuba¢ni doba infekce trva
obvykle 1-2 tydny, ale mdze byt i delsi (az mé-
sic). Symptomatické onemocnéni, se kterym
se setkdvame u zhruba 30 % infikovanych lidi,
miva bifazicky prabéh. V prvni viremické fazi,
kterd trva nékolik dni, se setkdvame s nespeci-
fickymi pfiznaky, tj. s prodromalnimi pfiznaky
chfipky, hore¢kou, bolesti hlavy a téla, nevol-
nosti ¢i zvracenim. U nékterych pacientd po
nékolikadennim latentnim obdobi bez sym-
ptom0 nastupuji pfiznaky druhé faze infekce.

Druha faze byva u déti spojena se zanét-
livymi projevy centrélniho nervového systé-
mu, bolesti hlavy, vysokou horeckou, zvrace-
nim a meningitidou, pfip. méné ¢asto menin-
goencefalitidou ¢i encefalitidou (9). Vlastni
encefalitida je projevem, ktery nalézadme spise
u pacientl dospélého véku. Publikovana data
se ohledné bifazického pribéhu rlzni a uva-
déji tento pribéh obvykle u vice nez 60%
klinickych pfipad(l. Podobné jako u dospé-
lych pacientl byva u déti vice postizenych
mezi chlapci (9). V roce 2019 tvofili podle
Evropského stiediska pro prevenci a kontrolu
nemoci (ECDC) muzi 60 % pacientu (4).

Za rizikové jsou povazovany zejména
starsi osoby s komorbiditami (napf. diabetes
mellitus). Naprostd vétsina nemocnych jsou
neimunizovani lidé (98 %). Prolomeni ochrany
vakcinou se tyka spiSe pacientll nad 50 let,
protoze imunitni reakce na oc¢kovani zavisi na
véku (10). Déti maji v porovnani s dospélymi
po imunizaci vakcinou proti KE vétsi protilat-
kovou odpovéd.

Dlouhodobé zdravotni nasledky jsou také
Castéjsi u dospélych pacientd, avsak jsou zna-
my i pediatrické pripady s dlouhodobymi nds-
ledky (11). Studie zahrnujici 170 ¢eskych déti
ukdzala, Ze po 6 mésicich od prodélané infekce
11 % déti trpélo neurokognitivnimi abnorma-
litami, ale spise mirngjsimi (9). Zaznamenano
bylo zhorseni $kolniho prospéchu, poruchy
kratkodobé paméti, poruchy feci a behavio-
ralni poruchy aj. Literatura ale upozornuje na
podhodnoceni problematiky dlouhodobych
kognitivnich nasledkd (12).

V Ceské republice je pfenase¢em pii-
vodce této zoondzy, tedy choroby pfenos-
né mezi zvifetem a ¢lovékem, klisté obecné

(Ixodes ricinus). V pfirodé jsou rezervoarem
viru teplokrevni obratlovci (napf. drobni hlo-
davci a hmyzozravci) a kliStaty se virus prenasi
na ¢lovéka a zvifata, véetné hospodaiskych.
Opakované byly zaznamendany i pfipady na-
kazy konzumaci syrového mléka pasoucich
se viremickych zvitrat - jedna se o cca 1%
infekci klistovou encefalitidou (13). Kontakt
s klistétem hlasi priblizné dvé tretiny pacient
s potvrzenou KE (6, 10). Jiz dlouho vime, ze VKE
je u klistéte prenasen transovarialné (14), z ce-
hoz plyne, Ze infekci mohou prenaset i velmi
drobné, snadno prehlédnutelné larvy. Toto
je tfeba mit na paméti pfi stanoveni diagno-
zy - pacient nemusi z mnoha divodui pfisati
klistéte zaznamenat. Navic vime, Ze ani v¢asné
odstranéni klistéte neni prevenci choroby.

Udaje o aktualni aktivité klistéte obecné-
ho v jednotlivych regionech Ceské republiky
a riziku pfisati jiz mnoho let zvefejiuje Cesky
hydrometeorologicky Ustav ve spolupraci se
Statnim zdravotnim Ustavem a jsou dohleda-
telné na www.chmi.cz (15).

Pijak luzni (Dermacentor reticulatus), ktery
se v CR také vyskytuje a ¢lovéka napada spise
ziidka, se téz na pfenosu viru mlze podilet
(16). Je oznacovan za prenadece na vzestupu.
Expanduje do oblasti, kde dosud jeho vyskyt
nebyl zaznamendn a jeho epidemiologicky
vyznam stoupd. Nejaktivnéjsi byva v jarnich
meésicich s vrcholem aktivity v dubnu. Stejné
jako u klistéte obecného byl jeho vyskyt za-
znamenan i v urbannich oblastech, cozmohou
autorky tohoto ¢ldnku potvrdit v pfipadé vys-
kytu pijaka na uzemi mésta Brna.

Ve vztahu k moznosti pfenosu viru z téhot-
né matky na plod a z kojici matky na kojence
odkazujeme laskavého c¢tenafe na ¢lanek
Nejezchlebové et al. (2015) ,Klistata a rizika
pfenosu ndkaz z matky na plod a dité” (17).
Stéle plati, ze odborna literatura je skoupa
na dlikazy prenosu infekce z gravidni matky
na plod a skrze kojeni, ale je tfeba brét tyto
moznosti pfenosu infekce na védomi.

Jednotlivé pripady KE je mozno povazovat
za potvrzené, je-li kromé klinickych sympto-
md, tj. projevl zanétu v CNS, pfitomny mi-
nimalné jeden z nésledujicich nélezd (1): a)
pfitomnost specifickych protilatek IgM a IgG
proti VKE v krvi pacienta; b) pfitomnost spe-
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cifickych protilatek IgM v cerebrospinalnim
moku; c) sérokonverze nebo ¢tyfnasobné
zvyseni celkovych protildtek specifickych
pro VKE v parovych vzorcich séra; d) detek-
ce virové RNA v biologickém vzorku pomoci
metody PCR nebo e) Uspésna izolace plivodce
ze vzorku. Jsou-li ve vzorku séra detekovany
specifické protilatky IgM proti viru, je ndkaza
pravdépodobna.

KE je spolu s lymeskou borreliézou vyz-
namnou infekci pfenasenou vektory v Evropé
(18). Bohuzel podle dat z roku 2019 je nase
republika zemi s nejvyssim absolutnim po¢-
tem hlasenych piipadl KE i druhou v poradi
co do poctu hlasenych pripadl na 100 000
obyvatel v Evropské unii (4). Pfirodni ohnis-
ka jsou diseminovana po celé oblasti CR (19).
V roce 2020 bylo v CR hlaseno 854 pfipadd, 774
piipadli v roce 2019 a o rok pred tim 715 pfipa-
dli (20). Jedna se o sezbnni onemocnéni, vice
nez 90 % potvrzenych pfipadd byva hlaseno
v kvétnu az zari (4). V détské skupiné 0-4 roky
byva hlaseno nejméné pfipadd, dale se pocet
pfipadli s vékem zvysuje a vrcholi v dospélé
populaci ve vékové kategorii 45-64 let, coz
ziejmé souvisi s aktivitou lidi v této vékové
skupiné a dobou, kterou tito lidé travi venku.

Kromé toho, ze klisté obecné je hlavnim
prenasecem VKE ve stiedni Evropé, je také
hlavnim pfenasec¢em plvodce lymeské bo-
reliézy, kterym jsou spirochetdlni bakterie
komplexu Borrelia burgdorferi sensu lato (21).
Zatimco je primérné ro¢né hlaseno 781 pfipa-
dd KE v CR, v pfipadé lymeské borreliézy je to
4179 pripadd. Jedna se o statistiku za posledni
3 roky na zékladé udajd uvedenych Statnim
zdravotnim ustavem (20). Vyskyt borrelidzy
je tedy vice nez 5x vy3si nez KE.

Dale je tfeba vzit v Uvahu, Ze klistata pre-
naseji i jiné medicinsky vyznamné patogeny
(21), kterymi jsou Anaplasma phagocytophilum
(bakterie zpUsobujici lidskou granulocytarni
anaplazmozu), Babesia spp. (prvok, pivodce
babesiézy), Coxiella burnetii (bakterialni pa-
vodce Q horecky) a Francisella tularensis (bak-
teridlni plvodce tularemie, tzv. zaje¢i nemoci)
aj. Jedno klisté mlze ve svém téle obsahovat
i vice druht patogent najednou.
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Celkové je problematika koinfekci spise
opomijené téma a predstavuje jak védecko-
-vyzkumnou, tak praktickou diagnostickou
a terapeutickou vyzvu. Skute¢nd prevalen-
ce koinfekci u lidi zlistava velkym otaznikem
a chybi studie, které by vnesly do tématu vi-
ce informaci. To se tyka i (Ceské) pediatrické
populace.

Na moznou koinfekci VKE s jinym pato-
genem je vhodné pomyslet i u déti, ato
choroby. Koinfekce dvéma patogeny nemusi
byt vzacné a vyskytuji se u 1-10 % ptipadu
onemocnéni (21, 22). Zajimava je studie ces-
kych védcl (23), ktera se zabyvala stanove-
nim protilatek proti imunogennim proteindm
bakterie Anaplasma phagocytophilum u dé-
ti s lymeskou borreliézou (284 vzorkd séra)
a KE (12 vzorkd séra). Autofi dosli k zavéru,
ze na zakladé zhodnoceni klinickych a labo-
ratornich nalezl navzdory vyskytu pozitivity
protildtek nebyl prokdzan zadny pripad lidské
granulocytarni anaplazmézy ve studovaném
souboru déti.

Moderni medicina spoléha v ramci pre-
vence mnoha chorob na oc¢kovani jako na
spolehlivy zplisob, jak ochranit populaci pred
témito chorobami. Ve vztahu ke KE soucasna
literatura opakované potvrzuje mimoiadnou
ucinnost aktudlné dostupnych vakcin v boji
proti této nakaze.

Ockovani proti klistové encefalitidé je
dle Ceské vakcinologické spole¢nosti CLS
JEP nejucinnéjsi specifickou prevenci (24).
Aktivni imunizace proti KE je efektivni pre-
venci ndkazy v kazdém véku vcetné star-
sich lidi, u nichz hrozi tézsi prabéh choroby
a trvalé nasledky (25). U¢innost vakcin do-
sahuje az 99 % pfi pravidelném ockovani,
v ptipadé nedodrzeniintervall ale stale zG-
stdva vysoka a presahuje 90 %. Studie (25)
vyslovené poukazuje na nedostatecnou
proo¢kovanost v Ceské republice jak v dét-
ské, tak dospélé populaci. Patiime k zemim
s nejnizsi proockovanosti v Evropé, jen cca
15 % obyvatel dostalo alespon jednu davku
vakciny proti KE. Naopak ,nejproockovanéj-
$im premiantem” mezi evropskymi zemémi

je Rakousko, které zapocalo masivni vakci-
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na¢ni kampan jiz v roce 1981 (19), kde cca
85 % obyvatel bylo o¢kovdno minimalné
jednou davkou vakciny proti KE (25). Tato
prooc¢kovanost pfinesla vyrazny pokles
v poctu pfipadu KE.

Pro trh Evropské unie jsou Evropskou Iéko-
vou agenturou schvalené vakciny Encepur (do
31. 5. 2021 GSK Vaccines GmbH, od 1. 6. 2021
Bavarian Nordic A/S) a FSME-Immun (Pfizer)
(19, 26, 27). Jde o vakciny zaloZzené na celych
inaktivovanych virovych ¢asticich, adsorbova-
nych na hydroxid hlinity. Pro déti jsou ur¢ené
Encepur pro déti a FSME-Immun 0,25ml, obé
pouzitelné pro déti od 1 roku véku. Encepur pro
déti je urCeny pro déti do 11 let, FSME-Immun
0,25ml do 15 let. Déle jsou u obou vakcin do-
stupné varianty vakciny pro dospélé (¢i déti
starsi, nez je uvedeno vyse), které se lisi mnoz-
stvim obsaZené vakcina¢ni davky. Tyto vakciny
by mély poskytovat kfizovou ochranu proti
vsem tfem podtyptm VKE (6).

Obé vakciny je mozno aplikovat pod-
le konven¢niho a zrychleného schématu.
Zrychlené schéma lze vyuzit v pfipadech,
kde je tfeba dosahnout odolnosti rychle.
Nicméné v pfipadé primarni imunizace pod-
le zrychleného schématu je nutné pocitat
s tim, Ze protektivni Uc¢inek trva cca 1 rok az
1,5 roku. Nejvétsi prospéch maji oc¢kovani
z vakcinace dle konven¢niho schématu, kte-
ré je zapocato kdykoliv béhem roku a jsou
maximalné uplatnény doporucené intervaly
mezi aplikovanymi davkami (24). Ceska vak-
cinologicka spole¢nost dale uvadi, ze ,V pfi-
padé vypadku v dodavkach ockovacich latek
je mozno zaménit vakciny jak v zakladnim
konven¢nim schématu, tak i v ramci preocko-
vani. Vakciny nelze zaménovat u zrychlenych
schémat”.

O FSME-Immun pro déti do 15 let Ize
konstatovat, Ze se jednd o bezpecnou, dobfe
tolerovanou vakcinu s vynikajicim profilem
imunogenity a nizkym rizikem alergickych
reakci (19).

V pfipadé imunizace podle konven¢niho
schématu se 2. davka vakciny FSME-Immun
0,25 ml podéava 1 az 3 mésice po 1. davce (26).
3. davka je vyrobcem doporucovéna 5 az 12
mésicll po 2. vakcinaci. Pfeockovani tzv. po-
silovaci (booster) davkou ma byt provedeno
nejpozdéji za 3 roky po 3. davce. Dalsi pfeocko-
vani je planovano kazdych 5 let. Postupuje-li
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|ékaf podle zrychleného schématu, je 2. davka
podana 14. dni po 1. davce a 3. davka 5 az 12
mésicl po 2. davce.

Encepur je téZ povazovan u déti i dospé-
lych za vysoce imunogenni a bezpecnou
vakcinu (19). V pfipadé vakciny Encepur pro
déti vyrobce uvadi, ze 2. ddvka se v pfipadé
konven¢niho oc¢kovaciho schématu podava
14 dni az 3 mésice po 1. davce a 3. davka 9
az 12 mésicl po 2. davce (27). Upfesnéme, ze
je-li 2. davka aplikovéna 14 dni po 1. davce, jde
tzv. o zrychlené konvenéni ockovaci schéma.
O konven¢ni ockovaci schéma se jedna, je-li
2.davka aplikovana za 1 az 3 mésice po 1. dav-
ce. Posilovaci davka pfichazi na fadu 3 roky po
3. zdkladni davce. U zrychleného schématu
jsou podany 3 davky v 0., 7. a 21. den a posi-
lovaci davku je tfeba aplikovat 12 az 18 mé-
sicU po 3. zakladni dévce. Detailni informace
k ockovéani obéma vakcinami véetné pokyn(
k feSeni problematickych informaci je mozné
dohledat na strankach Ceské vakcinologické
spole¢nosti CLS JEP (24).

Prestoze imunizace obyvatel véetné déti
pfindsi nesporny prospéch ockovanym jedin-
clm i celé spole¢nosti, mozné negativni Ucin-
ky vakcin nelze popirat (28). U déti se obecné
projevuji negativni U¢inky spise mirné. Podle
zavéru studie, kterd se zabyvala negativnimi
ucinky nékterych rutinnich ockovani (zaskrt,
tetanus, cerny kasel...) u ¢eskych détido 10 let,
je ale mozné, Ze negativni Ucinky po ockovani
mohou byt podhodnocené (28). Autorky po-
vzbuzuji 1ékare i samotné pacienty k hlaseni
pfipadnych negativnich ucinkl tak, aby bylo
mozno optimalizovat bezpec¢nostni profil vak-

cin a zvysit ddvéru verejnosti k vakcinaci.

Jina studie, opét provedend v CR, potvrdila
vzrastajici trend v odmitani povinného ocko-
véani zdkonnymi zastupci déti (29). Dlvodem
odmitani je zejména obava z nékterych kom-
ponent obsazenych ve vakcinach a z nepfizni-
vych tcinkd. DGvodli maze byt mnohem vice
(30). Zakonni zastupci mohou uvéfit riiznym
konspira¢nim teoriim a dezinformacim. Lidska
pamét je ,kratkd”. Rodice mohou v kontextu
dnesni situace, kdy klasické détské nemoci
a rizika s nimi spojena jiz nejsou témér znamy,
podlehnout mylnému dojmu, Ze o¢kovani je
zbytecné.
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Odmitaji-li rodi¢e povinné ockovani,
jejich pfistup nebude patrné jiny v pfipa-
dé doporucenych ockovani a o¢kovani na
z4dost, kam patfi i vakciny proti KE. Je tfe-
ba potitat i s ¢asti rodicl, jejichz déti pod-
stoupi povinné ockovani, ale o moznosti
nepovinnych oc¢kovéani se dadle z mnoha
ddvodl nezajimaji. Svétova zdravotnicka
organizace zaradila v roce 2019 vyhrady
k o¢kovani a odmitdni ockovani navzdory
jeho dostupnosti mezi jednu z deseti glo-
bélnich zdravotnich hrozeb (31). O¢kovani je
dle této organizace jednim z nédkladové nej-
efektivnéjsich zpldsobud prevence nemoci.
Ockovani obecné predchazi 2-3 miliondm
umrti ro¢né a dalsimu 1,5 milionu by bylo
mozné se vyhnout, pokud by se zlepsilo
globalni pokryti o¢kovanim.
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