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Virové krvacivé horecky

“

., Virus je $patnd zprdva zabalend do bilkoviny.
Sir Peter Medawar (Nobelova cena 1960)

Hemoragické virové horecky provazeji lidstvo po celou dobu jeho historie.
V r. 1545, ctvrtstoleti po Spanélské konkvisté, doslo v Mexiku k epidemii krva-
civé horecky, ktera usmrtila polovinu ptvodniho indidnského obyvatelstva
v zemi a je nevysvétlitelné, pro¢ dobyvatele témér nezasdhla. Nemoc byla nazva-
na cocolitztli (v fe¢i nahuatl je to nazev pro morovou ranu). Krvacivé horecky
pak nasledovaly ve vice nez 10 epidemickych vlnach az do r. 1815. V indian-
skych rukopisech byla nemoc zobrazovana jako lebka spojena s postavou mrt-
vého krvacejiciho z nosu a tst. Pivodce ani zdroj choroby nezname, ale 1ze
usoudit, Ze to mohly byt viry popisované jako puvodci dnesnich americkych
hemoragickych horecek. Témér 300 let se opakujici epidemie by nam mély byt
varovanim, co se mize lidstvu prihodit pfi neuvazenych zasazich do Zivotni-
ho prostiedi, a jaké nebezpeci mize hrozit pii migraci lidi a globalnim rozsahu

obchodni vymény zemédélskych produkti i primyslového zbozi.

Krvacivé neboli hemoragické horecky
vyvolané viry jsou velmi zdvaznd one-
mocnéni. V podstaté jde o multisystémo-
vy syndrom, kdy je zasaZzena fada orgé-
nu, pfedevsim obéhovy systém (zvyseni
propustnosti cévnich stén a sniZenf sraz-
livosti krve). Pfi t&Z8im pribéhu dochazi
k rozsahlym vnitinim krvdcenim. Krevni
ztraty vyustuji v tézky Sokovy stav, oblu-
zeni a zdchvaty s ndslednym nevratnym
poskozenim mnoha organt (napf. selha-
ni ledvin a jater, otoky mozku), nacez ne-
vyhnutelné néasleduje smrt. Je tfeba po-
dotknout, Ze podobny prubéh vsak ma
i nékolik onemocnéni vyvolanych rickett-
siemi (horec¢ka Skalnatych hor) a bakteri-
emi (Weilova nemoc).

Zdroj a prenos

Hemoragické horecky patii mezi zoondzy
— tedy nemoci pfenasené na ¢lovéka pro-
stfednictvim Zivocicht. Nejcastéjsimi
piirodnimi rezervoary virtt hemoragické
horecky jsou hlodavci a ¢lenovci. Nékteii
pfenasedi jsou rozsiteni po celém svéte,
napt. krysa, kterd je hostitelem viru Han-
taan — vyvolavatelem hemoragické horec-
ky s rendlnim (ledvinovym) syndromem.
Jini, napf. opice, jsou vadzani na urcitou
geografickou oblast a mimo ni mohou §i¥it
onemocnéni pouze tehdy, jsou-li vyveze-
ni ¢lovékem (virus Marburg). V posledni
dobé se ukazalo, Ze vyznamnym pFenase-
¢em vird jsou letouni — netopyti a kaloni
(viz také ¢lanek na str. 285 tohoto ¢isla
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Zivy). V r. 2006 publikovali virologové
z univerzity Colorado ve Fort Collins ve-
deni Ch. Calisherem zpravu o rozsahlém
prizkumu netopyrt a kalond, v jejichz
téle nalezli 66 riznych druhti virt. Ve na-
svédcuje tomu, Ze letouni jsou také hlav-
nim rezervoarem filovirid Marburg a Ebo-
la vyvolavajicich hemoragické horecky.

Viry krvéacivych horecek se pienéseji
kousnutim (postipdnim) hostitelti nebo
prenasect vird, ale také kontaktem s kon-
taminovanou moci, slinami nebo trusem.
Zdrojem nakazy jsou nejen zvifata, ale
iinfikovani nebo uz nemocni lidé. P¥enos
nakazy z ¢lovéka na ¢lovéka je zndm u Nai-
roviru (pvodce krymsko-konzské horec-
ky) a virtt Marburg, Ebola a Lassa, pfi¢emz
u poslednich dvou hréla velkou roli nedo-
state¢nd hygienicka opatfeni ve stfedo-
africkych nemocnicich, jako napf. pouzité
injekéni jehly. Pro pfenos a $ifen{ infekce
vzdu$nou cestou ma vyznam kaslani, mlu-
veni a kychani: jedno zaka$lani uvolni
tolik kapének jako ptilminutové nepfetrzi-
té mluveni. Jesté po dalsi pulhoding ztsta-
vé rozptyleno ve vzduchu téméfr 50 %
kapének po zakaslani, zatimco po mluve-
ni jen 6 %. Kapénky také kontaminuji
pfedméty a plochy, na nichZ mohou viry
piezivat relativné dlouhou dobu.

Propuknuti hemoragickych horecek by-
vaji nahl4, ¢asové nepravidelna a nejde je
presnéji predvidat. Typické jsou lokalné
omezené epidemie, které se vyznacuji
vysokou infekénosti a u nékterych vira
i vysokou tmrtnosti. Prevence a 1é¢ba one-
mocnéni veetné aplikace 1éki jsou prak-
ticky neznamé. Casteny tispéch méla l1é¢-
ba antivirovym prepardtem ribavirinem
pouze u horec¢ky Lassa a nékterych krva-
civych horec¢ek provazenych rendlnim
syndromem.

Pivodci
Genofor vird (soubor gent plnici funkci
chromozomu) je tvoien nukleovou kyseli-
nou (DNA nebo RNA) uloZenou v bilko-
vinném obalu. O tom, zda jsou viry zivé
organismy, se vedou spory, protoZe nema-
ji vlastni metabolismus. Je vak jisté, Ze
vSechny obsahuji vlastni geny, jez se pie-
davaji replikaci do dalsi generace, a pod-
léhaji pfirodnimu vybéru i evoluci. Ne-
davno byly objeveny viry s genoforem tak
velkym, jako je genom nékterych bakterii
a s vlastnimi parazitickymi viry.

Viry (v jednotném ¢&isle spravné virus
z latinského jed, nikoli vir — latinsky muz)
jsou schopni manipulovat s genetickou
informaci a dokonce i s imunitou svych
hostiteld. Nékteré RNA viry, jako napf.
praveé viry krvacivych horec¢ek nebo virus
ptaci chiipky, zesiluji zdnét nadprodukci
poplachovych latek cytokint az do stavu,
ktery je jiZ nezvladnutelny a kon¢i roz-
vratem funkci Zivotné dulezitych organt.
Jako nejpocetnsjsi zastupce biosféry je 1ze
zaroven povazovat i za jedny z nejstarsich
organismu. Avsak nejsou to jen vyvolava-
telé chorob. Jsou motorem evoluce na nasi
planetg, protoZe zajistuji trvaly tok gent
horizontalnim pfenosem (Ziva 2006, 1-6)
mezi organismy biosféry.

vych krvacivych horecek. Upraveno
podle: S. P. Fisher-Hoch (2005)
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Pavodci virovych krvacivych horecek
se fadi do ¢eledi Flaviviridae, Filoviridae,
Togaviridae, Bunyaviridae a Arenaviridae.
Viry téchto celedi se vyznacuji nékolika
spoleénymi rysy:

e viechny jsou RNA viry — jejich genofor
je obvykle tvofen jednim vlaknem RNA
(napt. arenaviry a bunyaviry ale maji seg-
mentované genomy, jejich soubor gent
je na dvou nebo t¥ech vldknech) a na povr-
chu virové partikule je lipidova obalka;
e piezivani téchto vird v pfirodé zavisi
na zivocisnych hostitelich (bezobratlych
i obratlovcich), kteti jsou oznacovéni jako
jejich p¥irodni rezervoar;

e Clovék neni jejich pfirozenym hosti-
telem;

e hlavni vyskyt vird a jimi zptsobenych
onemocnéni je vdzan na oblast ¢i aredl,
kde Ziji jejich hostitelé.

Vsechny viry hemoragickych horecek
jsou vysoce virulentni a téméf se viemi se
musi zachazet podle nejvyssiho 4. stupné
biologické bezpecnosti, ktery predepisuje
podminky bezpe¢ného zachazeni s poten-
cidlné patogennimi agens (tab. 1).

Flaviviry

Flaviviry jsou vét§inou pfenaseny komary
a klistaty, a proto jsou zafazovéany do sku-
piny tzv. arbovirt neboli virti pfenasenych
¢lenovci (z anglického arthropod-borne).
Predpoklada se, Ze se vyvinuly z jediné-
ho pfedka pfed 10-20 000 lety. Dnes je
znédmo vice nez 500 druhti arboviri a asi
100 z nich je pfi¢inou onemocnéni ¢lové-
hemoragickych horecek — zluté zimnice
a dengue, ale také viry vyvolédvajici napf.
zanéty mozku (encefalitidu).

Viry Zluté zimnice i horecky dengue se
pivodné vyskytovaly endemicky v tropic-
ké zapadni Africe. Zdrojem vird zluté zim-
nice jsou primati Zijici v korunéch lesnich
stromt a hlavnim pfenasetem komér Ae-
des aegypti, ktery se v dutinach stromu
rozmnozuje. Tamni domorodé obyvatel-
stvo je viaci Zluté zimnici relativng imunnd,
ale pro Evropany se stala smrtelnym one-
mocnénim, takze zapadni Afrika dostala
nechvalny pfidomek hrob bilého muze.
Diky prezivani komafich larev v pitné vodé
tato choroba pronikla ndmoinimi cestami
prakticky do celého svéta véetné mirného
pésu a na vice nez 300 let se stala nejvétsi
metlou. UZ v r. 1648 se objevila na Kubé
a na Yucatanu, kam ji zavlekly otrokarské
lodé. Od té doby tropy a subtropy opako-
vané zazily devastujici vlny zluté zimnice.

Véazné epidemie vsak propukly i mimo
tyto oblasti — ve Spanélsku, Francii, Italii,
Anglii i ve Spojenych statech. Do Bostonu
ji ptivezla lod z Barbadosu r. 1693. Za 100
let na ni zemielo na 5 000 lidi ve Filadel-
fii a pozdéji zasahla New York a Charles-
ton. V r. 1878 pronikla do téméf stovky
dalsich americkych mést a zem¥elo na ni
pres 20 000 lidi. Jest& v r. 1905 se objevila
v New Orleans. Diky preventivnim opatie-
nim, ktera spocivaji hlavné v epidemio-
logickém dohledu, povinné vakcinaci pfi
vstupu do endemickych zemi (a vyjezdu
z nich) a zabrané mnoZeni komért, jsou
onemocnéni Zlutou zimnici méné casta.
Cas od ¢asu propukaji mensi epidemie,
které si vyzadaji tisice obéti v Jizn{ Ame-
rice a v Africe (napf¥. v r. 1992 v Keni),
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Tab. 1

Stupné biologické bezpecnosti (BSL — Biosafety Level)

BSL  Infekéni agens

bézné nevyvolavajici onemocnéni

B w N e

muZe vyvolat onemocnéni, ale jeho ifeni je omezené

vyvolava vazna onemocnéni a miiZe byt sifeno vzduchem

vyvoléva zivot ohroZujici onemocnéni a muze byt $ifeno vzduchem;

neni zndmo Uc¢inné ockovani ani 1é¢ba; nutné obleceni s nékolikanasobnou
ochrannou vrstvou a vzduchotésny podtlakovy skafandr

zejména zanedba-li se prevence v obdobi
ozbrojenych konfliktt.

Rozlisuji se dvé formy zluté zimnice,
klasicka (méstska), kdy virus prenasi ko-
mar A. aegypti z ¢lovéka na ¢lovéka, anebo
dZzunglov4, kterou pfenéseji komati z opic.
Tato forma a jeji $ifeni bylo poznéno te-
i rodu Haemagogus, v Africe pak Aedes
africanus. Inkuba¢ni doba trva jen nékolik
dni, b8hem nichZ se virus v téle masivné
mnozi. Onemocnéni ma charakteristické
symptomy hemoragickych horecek (az
40 °C, zvraceni natrdvené krve). V prvnich
dnech dochazi k zrudnuti obliceje a krku
(Cervené stadium) a po nékolika dnech se
projevi zloutenka (zluté stadium), proto-
Ze virus nici jaterni buriky a uvolnéna zlu-
¢ova barviva pronikaji do ktize a o¢niho
bélma. Nelétend Zluta zimnice kondi smrti
béhem tydne od prvnich pfiznakd. Pre-
stoze cilena 1é¢ba neexistuje, nemocni¢ni
péce, podptirna vyziva a srazen{ horecek
mortalitu podstatné snizuji. Nejucinnéjsi
prevenci téméf zcela zabranujici onemoc-
néni je vakcinace. U nas je pfi cesté do en-
demickych oblasti povinné ockovéni zivou
vakcinou (17D).

Virus dengue (v souc¢asné dobé se roz-
lisuji ¢tyti sérotypy) se patrné vyvinul
z né&jaké formy viru zluté zimnice. Ma té-
méf stejnou historii, také se rozsitil lodni
dopravou do v8ech tropickych a subtro-
pickych oblasti véetné asijskych. Pfenase-
¢em je rovnéZ komar A. aegypti. Klasicka
forma dengue je hore¢naté onemocnéni
s inkuba¢ni dobou 3-14 dni, které byva
mélokdy smrtelné, ale pribéh je velmi
bolestivy. Proto ziskalo zastragujici nazev
— kosti lamajici hore¢ka. Hemoragickou
formu provazeji krvéacivé projevy, od krev-
nich vyront do kaze (petechii) az po krva-
ceni do zaZzivaciho traktu. Tento stav
oznacovany jako DSS (Dengue Shock Syn-
drome) muze piejit do Soku, nasleduje
kéma a smrt. U hemoragické horecky den-
gue a formy DSS je progndza zavazna,
mortalita dosahuje 40-50 %. Tato forma se
objevila teprve v poloviné 20. stol. v oblas-
ti Filipin.

Dengue se v letech 1927-28 dokonce
rozgitila v Recku. Témét z milionu lidi,
ktefi onemocnéli, jich 100 zemfelo. Dalsi
epidemie vypukla v r. 1954 na Trinidadu.
O 30 let pozdsji se objevila na Kubég, kde
béhem pul roku postihla na 350 000 lidi.
Obcdas se vyskytnou subepidemie (Kosta-
rika 1993, Portoriko, Haiti 1994). Casté
jsou epidemie v Africe (Somalsko, Mo-
sambik, Seychely), v Cing, ve statech jiho-
vychodni Asie (v r. 1987 ve Vietnamu
onemocnélo 370 000 lidi) a v Australii.
V karibské oblasti se onemocnéni vysky-
tuje témér pravidelné&. Objevil se rovnéz
novy druh pfenasSece — komar A. albopic-
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tus, Gasto nazyvany asijsky tygr. Byl hlav-
nim prenaSecem dengue v Asii a dokon-
ce az na vzdalenych Havajskych ostro-
vech. Rozsifil se do pfedméstskych oblasti
a chudinskych ¢tvrti v8ech velkych tro-
pickych a subtropickych mést svéta, kde
nasel optimédlni podminky k rozmnozo-
vani mezi horami odpadkti, v odhozenych
obalech, starych pneumatikach, barelech
a plechovkach. V soucasné dobé se 3ifi
i do mirného pasu a uz ,zdomacnél”
v mnoha statech USA. Pfen4si nejen sub-
typ zpusobujici DSS, ale stal se pfenase-
¢em virt vyvolavajicich nékolik druht
encefalitidy. Existuji jesté dalsi pfenase-
¢i dengue, Aedes scutellaris v Polynésii
a A. niveus v Malajsii. Sifeni této nemoci
je nepfedvidatelné, protoze infekce jed-
nim sérotypem, i kdyZz navozuje celozi-
votni imunitu, neznamena, Ze se ¢lovék
nenakazi zbyvajicimi tfemi sérotypy. Spe-
cificka 1é¢ba dengue neexistuje, takze se
prozatim pouziva pouze nespecificka pod-
purna lécba.

Mezi flavivirové hemoragické horecky
prenasené klistaty patfi Omské horecka
znama ze Sibife, ktera se objevila vr. 1947
a mé velmi podobné pfiznaky a pribéh
jako horecka Kyasanurského pralesa v jiho-
zapadni Indii. Ta udetila o 10 let pozdé&ji
mezi lesnimi délniky a imrtnost dosahla
10 %. V 1. 1983 vypukla vétsi epidemie,
kdy onemocnélo asi 1 500 1lidi, z nichz 150
zemfelo. Zacala na velmi malé plose oko-
lo 400 ha v destném lese, ktery se kécel
kvili zaloZeni plantéZze pro péstovani of{s-
kit keSu. Vétsina nemocnych byli opét
sezonn{ lesni délnici. Za poslednich pét let
se v této oblasti nakazilo kazdoro¢né na
1 000 lidi, a to hlavné v obdobi sucha, kdy
je aktivita nymf klistat Haemaphysalis spi-
nigera nejvétsi. Toto onemocnéni muize
slouzit jako typicky priklad vzniku nebez-
pecné zoonodzy jako nasledku odlestiova-
ni a promény krajiny pro zemédélské tce-
ly. Vykécené oblasti se rovnéz vyuzivaji
pro pastvu dobytka, ktery se stavd hlavnim
gifitelem nakaZenych klistat.

Hemoragickou horecku s pfiznaky po-
dobnymi dengue vyvoléava flavivirus Alk-
humra patrné pfibuzny flaviviram hore-
¢ek Kyasanurského pralesa a Omsk. Byl
izolovéan u 6 pacientti v distriktu Alkhum-
ra v Satidské Arabii v r. 1995. V letech
2001-03 zpiisobil onemocnéni 37 poutni-
kit do Mekky v Satidské Arébii. Jesté neni
znamo, zda jeho pfenasetem jsou komafi,
nebo klistata a zda jeho rezervodrem mo-
hou byt kozy, ovce nebo hlodavci.

Filoviry

Nazev filovirt pochazi od jejich vlaknité
formy. Virus Ebola (pojmenovany podle
feky Ebola v Demokratické republice Kon-
go, diive Zaire) se subtypy Zaire, Stidén,
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Pobfezi slonoviny a Reston (podle més-
ta Reston ve staté Virginia v USA, kde
v 1. 1990 vypukla ndkaza u primatt impor-
tovanych z Filipin) a blizce pf¥ibuzny virus
Marburg jsou vyvolavateli nejzavaznéjsich
hemoragickych onemocnéni s vyjimkou
subtypu Reston, ktery neni{ patogenni pro
¢lovéka. Jejich prvni malé, ale smrtel-
né epidemie byly zaznamenény v Africe
(Stdan a Demokraticka republika Kongo)
jiZ na zacéatku 60. let 20. stol. V. 1967 se
ve farmaceutickém tstavu v Marburgu
v Némecku nakazili pracovnici laboratofe,
ktefi pracovali s kockodany druhu Chloro-
cebus aethiops (obr. 3) pravé dovezenymi
z Ugandy na p¥ipravé vakciny proti détské
obrné. Zemielo 7 lidi ze 32 nakaZenych.
Pavod viru, ktery byl pojmenovan podle
tohoto mésta, nebyl tehdy objasnén, ale
stejny filovirus byl v témze roce izolovan
z kotkodant také v Bélehradé v tehdejsi
Jugoslavii.

Prvni nakazy virem Ebola vypukly
v 1. 1976 v Yambuku v Demokratické re-
publice Kongo a v Nzara a Maridi v za-
padnim Stdanu. Tehdy z 602 nemocnych
zemfelo 397. P¥i opakovanych epidemiich
v Zaire zemfelo téméf 90 % nemocnych,
subtyp Stidén mél mortalitu kolem 50 %.
Vysokou timrtnost méla epidemie vyvolana
virem Marburg z let 1998-2000 v Demo-
kratické republice Kongo (83 %). P¥ipady
onemocnéni se objevily téz v Gabonu,
Libérii a Pobfezi slonoviny, k vétsi epide-
mii pak doslo v Ugandé v r. 2000, kdy ze
354 piipadu bylo 140 fatélnich. Virus Mar-
burg byl studovan v byvalém Sovétském
svazu (ustav Vektor, Kolcovo v Novosibir-
ské oblasti). P¥i manipulaci s nim se na-
kazil vedouci vyzkumného tymu N. Usti-
nov. Z nekroptickych vzorka byl izolovan
kmen, jenz byl mnohem nebezpedné&jsi
nez piirodni Marburg. P¥i dalsi epidemii
viru Marburg, kterd propukla v letech
2004-05 v Angole ze 374 nakaZenych
zemielo 329 (88 %). Kvili tomu bylo zru-
$eno i mezinarodn{ fotbalové utkani. Kru-
ty v8ak byl fakt, Ze tfi ¢tvrtiny obéti byly
déti, i v kojeneckém véku. V srpnu 2007
vypukla zatim posledni epidemie Eboly
v Mweka (Demokraticka republika Kon-
go), kterd zabila 100 dospélych a t¥i déti.
ProtoZe virus byl izolovan také z tél lido-
opu, ma se za to, Ze byl pfi¢inou epidemie,
ktera neddvno zahubila asi tfi tisice goril
(Science 2007, 317 (5844): 1484).

Filoviry se pfenaseji pfimym kontaktem
se sekrety sliznic, krvi, slinami, potem
a tkanémi infikovaného. Na opicich bylo
pokusné zjisténo, Ze k ndkaze stati pouha
aplikace viru Marburg na tstni nebo nos-
ni sliznici. K nadkaze lidi dochazi nahod-
né po postipani infikovanym hmyzem,
kontaminaci exkrety infikovanych zvitat,
¢i piimym kontaktem p¥i vyvrhovani
a zpracovani mrtvych zvitat. Vysoké rizi-
ko nakazy ma kontakt s krvi a télnfmi ex-
krety nemocnych, a dokonce i pohlavni
styk s uzdravenym pacientem (v ejakulatu
rekonvalescentti byl virus Eboly nalezen
jesté t¥i mésice po uzdraveni). Virus se
muze piendaset také vzduchem. Dikazem
je §ifeni subtypu Ebola Zaire u laborator-
nich makaki, ktefi nikdy nep¥isli do vza-
jemného kontaktu.

Projevy filovirovych hemoragickych ho-
recek jsou velmi individualni. Mezi nej-
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ranéjsi symptomy patfi vyrdzka na kazi
a zarudlé oc¢i. Nemoc propuka velice prud-
ce obvykle béhem 3-7 dnt s kolisdnim
2-21 dnut s typickymi pocate¢nimi p¥i-
znaky chiipky (horec¢ka nad 40 °C, tfes,
bolesti svalt a hlavy, tinava, prtjem) a jeji
prubéh je bleskovy. Béhem nemoci se
masivné vytvateji krevni sraZeniny (hemo-
ragie), které zptisobuji nekrézu dulezitych
organt, pfedevsim ledvin a jater. Na ktzi
se objevuji ¢ervené skvrny (petechie), na-
sledek krvaceni z koznich vlasec¢nic, kte-
ré se postupné slévaji v rozsahlé krevni
podlitiny. Toxicky G¢inek viru na cévy je
zesilen cytokinovou boufi: infikované bilé
krvinky produkuji takovad mnozZstvi zané-
tovych faktort, Ze se imunitni systém pod
tlakem téchto podnétt zhrouti. V po-
slednim stadiu nemoci dojde k vnitifnimu
krvaceni a nakonec ke krvaceni ze viech
télnich otvora. Smrt postizeného nastava
v dtsledku hypovolemického soku (zpti-
sobeného silnou ztratou krve) a mnoha-
organového selhani za 8-9 dni. Vnimavost
k filovirovému onemocnéni je vSeobecna.
Lécba je pouze podptrna infuzemi elektro-
lytd a 1é¢bou vedlejsich pfiznaka. Pii vy-
voji vakciny sice jiz bylo dosazeno dil¢ich
uspéchti, skuteéné pouzitelna 1écba vsak
stale neexistuje.

Rezervodarova oblast filovird jsou africké
tropické destné lesy. ProtoZe jsou filoviry
vazény na mistni hostitele, nehroz{ nebez-
peci jejich rozsifeni do mirného pésu. Jako
rezervoar se pfedpokladaly nékteré druhy
krevsajictho hmyzu, malych pralesnich
hlodavci, dokonce primatd, mezi pode-
zielé pattili téZ netopyti. AvSak ani dlouho-
doby intenzivni vyzkum nepfinesl zadné
pozitivni vysledky. Zlom nastal v srpnu
2007, kdy americti a gabonsti védci, ktefi
v gabonském Franceville testovali vice nez
tisic jedincd rtiznych druhi kalo1iti a neto-
pyrd, oznamili, Ze zdrojem viru Marburg je
kalon egyptsky (Rousettus aegyptiacus).
Ukazalo se tedy, Ze drobni savci, hlodavci
a opice jsou jen prenaseci.

Filoviry Ebola/Marburg jsou povazova-
ny za biologicka agens, kterd by mohla byt
zneuzita, podobné jako pravé nestovice
nebo snét slezinnd. Ochrana pfed nimi je
mimotaddné obtizné a kvili jejich vysoké
virulenci by mohly byt nasledky jejich
pouziti skute¢nou pohromou pro celé lid-
stvo.

Togaviry

Virus hemoragické horecky chikungunya
je arbovirus ze skupiny alfavirt. Virus byl
poprvé izolovdn v r. 1952 z nemocného
v Tanzanii a r. 1953 v Ugandé. Pfenaseci
jsou opét hlavné kométri Aedes aegypti
a A. albopictus. Zdrojem infekce v dobé
epidemie je ale ¢lovék. Jméno viru je odvo-
zeno z jazyka Makonde (Bantu) a vystihu-
je charakteristické prohnuti téla nemoc-
nych osob. Inkuba¢ni doba je 4-7 dni
a projevy jsou podobné jako u ostatnich
krvéacivych horecek. V letech 1999-2000
zasdhla chikungunya Kinshasu v Demo-
kratické republice Kongo, 2001-03 Indo-
nésii a fadu ostrovt v Indickém oceanu
(Mauricius, Komory, Seychely). Z celko-
vého poctu 770 000 obyvatel Réunionu
onemocnélo za rok (dnor 2005 aZ biezen
2006) 265 000 lidi, z nichZ 237 zemftelo.
A je tfeba zduraznit, Ze zde zdravotnictvi
ma vysokou troveil, srovnatelnou se za-
padnimi evropskymi staty, protoZe jde
o zdmotské tzemi Francie. Ta vynalozila

2 Model ¢éstice flaviviru dengue tvore-
né obalovym proteinem DENSE (rtizné
barvy predstavuji celkem 180 molekul
proteinu). Struktura jedné molekuly byla
nejprve uréena rentgenostrukturni analy-
zou a nasledné pfevedena do mapy
elektronovych hustot maturované ¢éstice
ziskanych kryo-elektronovou mikrosko-
pii. Finaln{ obrazek vznikl v programu
Discovery Studio Visualiser.

Orig. V. Martinek (katedra biochemie

a katedra ucitelstvi a didaktiky chemie
Ptirodovédecké fakulty UK v Praze)
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na boj s touto nemoci 92 miliont eur.
V1. 2007 pfeskocila horecka chikungunya
dokonce do Evropy (200 p¥ipadi v okoli
Ravenny v Itélii) a do Indie (odhad 1,4-6,5
miliont). Vyskyt chikungunya v Evropé
byl dan rozsifenim ,,asijského tygra“ ko-
mara A. albopictus, jehoz larvy byly pfe-
vezeny ve vodé v ojetych pneumatikach
dovaZenych od r. 1990 z Ciny do Albénie.
V r. 2008 byl tento komar zjistén uz v 10
z 19 spravnich oblasti Italie. A od r. 1984
se také s dovozem japonskych aut a pneu-
matik rozsifil v mnoha statech USA.

Mezi togaviry se rovnéz fadi pivodce
horecky Ross River. Toto epidemické one-
mocnéni rozsifené hlavné v Australii
a Nové Guineji vyvolavé vlekla onemoc-
néni kloubt pfetrvavajici celéd léta. Re-
zervoarem jsou ruzné druhy klokani a $i-
fitelem komaii (Aedes vigilax). Nemoc
byla zaznamendana jiz r. 1928 a béhem
2. svétové valky. V letech 1979-80 vzpla-
la epidemie této horecky na ostrovech
v jiZznim Tichomof#i, opét v disledku vy-
stavby zavodiiovacich zafizeni umozriuji-
cich mnozen{ hmyzich pfenaseci (komér).

Pavodce horetky O'nyong-nyong se
pravdépodobné odstépil od viru chikungu-
nya teprve pied kratkou dobou. V r. 1959
vyvolal epidemii onemocnéni sympto-
maticky velmi blizkého horecce chikun-
gunya téméf u dvou miliond obyvatel
Ugandy.

Bunyaviry

Celed Bunyaviridae zahrnuje pfes 150
druhti virt, které vsak viechny nevyvola-
vaji hemoragické horecky (napf. u nas
objevené viry Tahyiia a Calovo). Ptvod-
cem velmi rozsifené krymsko-konzské
krvacivé horecky je nairovirus (podle one-
mocnéni africkych ovei — Nairobi Sheep
Disease). Nemoc byla poprvé zaznamena-
na koncem 2. svétové valky u vojaki Rudé
armddy, ktef{ poméahali p¥i Znich poté, co
byli z Krymu deportovani mistni obyva-
telé tatarské narodnosti pro podezieni ze
spoluprace s némeckymi okupacnimi voj-
sky. Stejny virus jako na Krymu se vy-
skytuje i v dal$ich vychodoevropskych
oblastech, na Blizkém vychodg, ve Stied-
ni Asii, v Ciné a celé Africe. Rezervoarem
jsou zajici, ptaci, hmyzozravci, hlodavci,
rizné druhy kopytnikt i domaci zvitata.
Prenasecem je klisté z rodu Hyalomma, ale
nakazit se je mozné také krvi nebo sekre-
ty nemocnych lidi. Nédkazy v¢etné nozo-
komialnich (infekce ziskané p¥i pobytu
v nemocnici) se vyskytuji v fadé zemi:
v subsaharské a Jizni Africe, Irdnu, Iraku,
Afghanistanu, Spojenych arabskych emi-
ratech, Pékistanu, Cing, Rusku (Krym,
Rostov, Astrachari), Uzbekistanu a v Evropé
na Balkanském poloostrové (Bosna a Her-
cegovina, Bulharsko). Umrtnost kolisa ve
velkém rozsahu podle oblasti vyskytu od
2 do 50 %, v nékterych dokonce od 30 do
90 %. V poslednich letech probé&hla velka
epidemie krymsko-konzské krvacivé ho-
recky v Turecku. V letech 2002-07 bylo
hlageno 1 820 onemocnéni (92 tmrti), p¥i-
¢emz vétsina pripadi (95 %) se vyskytla ve
stfedni a vychodni ¢asti Anatolie. Maxi-
mum onemocnéni bylo v letnich mésicich
(coz odpovidalo vyskytu klistat) — kontakt
s klistétem udalo na 70 % nemocnych,
ostatni se nakazili od domacich zvirat
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(nékolik ptipadt byly nozokomialni naka-
zy). Koncem bfezna 2008 byl v Turecku
zaznamendn dals{ pfipad onemocnéni
krymsko-konzskou hemoragickou horec-
kou a do konce ¢ervna uz pocet nemoc-
nych narostl na 688, z toho doslo k 41
dmrtim. V témZe roce v Komatini v fecké
provincii Makedonia, kterd hranici s Bul-
harskem a Tureckem, zemiela na krymsko-
-konzskou hemoragickou horecku 46leta
zena. Zavlecen{ této virové infekce pfena-
gené klistaty z okolnich statt do Recka pti-
pomnélo Evropanim, Ze k pfenosu nékazy
hemoragickych hore¢ek miZe dojit i mimo
endemické oblasti. V této souvislosti je
tFeba si stale uvédomovat moZznost onemoc-
nénf a chréanit se hlavné pfed klistaty.

Bunyavirus Oropouche zptisobuje po-
meérné tézkou hemoragickou horecku,
kterda ma nastésti velmi nizkou mortalitu.
V 1. 1951 zahéjila Rockefellerova nadace
rozsahly vyzkum virovych onemocnéni
¢lovéka a zvitat. Jeji tym objevil v r. 1960
v mrtvém téle brazilského lenochoda Bra-
dypus tridactylus novy druh viru, ktery byl
pozdé&ji oznacen jako pivodce onemoc-
néni, které béhem roku stacilo zachvatit
11 000 obyvatel mésta Belém a v r. 1980 na
200 000 lidi v oblasti Amazonie. Vystavba
transamazonské dalnice umoznila inten-
zivni pfeménu pralesa na kakaovnikové
plantdze a hromady kakaovych slupek ko-
lem kazdé farmy, v nichZ se zadrZovala
voda, poskytly vyte¢né podminky pro na-
mnoZeni pfenaseci viru.

Dalsi typ krvécivé horecky vedouci né-
kdy az k oslepnuti, vyvolany Phlebovirem,
rovnéz nélezejicim mezi bunyaviry, byl
poprvé zaznamenén v oblasti Rift Valley
v Keni, odtud jeji pojmenovéni. Ve vychod-
ni a jizni Africe byla pozorovana jako one-
mocnéni dobytka jiz od 30. let 20. stol.
Vzéacné onemocnéli jen lidé, ktefi se dostali
do kontaktu s nakaZenymi zvifaty. S né-
riistem obyvatelstva a zménou ptivodni kra-
jiny na zemédeélskou se riziko zoonéz neby-
vale zvysilo. V 1. 1977 vyvolal bunyavirus
horec¢ky Rift Valley jednu z nejzavaz-
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3 Kockodan obecny (Chlorocebus
aethiops). P¥i praci s timto druhem doslo
v 1. 1967 poprvé ke znamé nakaze
¢loveka filovirem Marburg.

Foto Z. Mihélovova

neéjsich epidemif krvacivych horecek vy-
skytnuvsich se v této oblasti po 2. svétové
valce, pti které onemocnély statisice lidi
a tisice zemfely. Néktefi epidemiologové
vyslovili domnénku, Ze to mohlo byt zpii-
sobeno v disledku neddavno postavené
prehrady na Nilu v Asuédnu, v niz se pak
namnozili komati rodt Phlebotomus a Ae-
des, ktef jsou hlavnimi pfenaseci. To by
potvrzovalo i vypuknuti druhé velké epi-
demie horecky Rift Valley v r. 1987 v Mau-
ritdnii po dokonceni pfehrady Diama na
fece Senegal. Onemocnélo tehdy na 1 000
lidi, 200 zemfelo. Vyskyt horec¢ky Rift Val-
ley se od té doby v takové mife neopako-
val. Lze to jisté pfisoudit Géinnym preven-
tivnim opatfenim vyuzivajicim dokonce
satelitntho zaméfovani mist, odkud by se
koméa#i mohli $itit. KdyZ v r. 2006 opét
vypuklo toto onemocnéni v Keni, bylo za-
staveno hromadnou vakcinaci.

Hantaviry zahrnuji vice pfibuznych
virt vyvoldvajicich krvacivé horecky
provézené rendlnim syndromem. Si¥f je
mySoviti hlodavci, ¢lovék se nakazi konta-
minovanymi exkrety podobné jako u he-
moragickych arenavirt (viz niZe). V sou-
¢asné dobé se hantaviry vyskytuji v celé
Americe, Evropé a severni a vychodni
Asii. Ro¢né onemocni na 200 000 lidi,
hlavné v Cing a Koreji (hantavirem Seoul).
Pfibuzny virus Hantaan (podle stejno-
jmenné feky v jizni Koreji) byl oznacen
jako ptvodce korejské hemoragické ho-
recky, kterou v pribéhu korejské valky
onemocnélo nékolik tisic americkych vo-
jéka (zemfelo jich 400). Nemoc byla uz
pfedtim popsana u korejskych rolnika, ale
jeji ptivodce byl izolovan aZz v r. 1976.
Virus Seoul byl pfevezen lodni dopravou
(krysy) do Osaky v Japonsku a nova modi-
fikace tohoto viru se nasla v 80. letech
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Tab. 2 Hlavni ptvodci krvacivych
horecek od pocétku 20. stol., jejich
zatazeni v systému (Geled) a rok, kdy se
nemoc vyskytla. Podle: M. E. Woolhouse
a kol. (2008)

Rok Ptvodce

1901  Flavivirus zluté zimnice
(Flaviviridae)

1907  Flavivirus dengue (Flaviviridae)

1931  Bunyavirus horecky Rift Valley
(Bunyaviridae)

1947  Flavivirus Omské horecky
(Flaviviridae)

1952  Alfavirus chikungunya
(Togaviridae)

1955  Ortobunyavirus horecky
Oropouche (Bunyaviridae)

1957  Flavivirus horecky Kyasanur-
ského pralesa (Flaviviridae)

1958  Arenavirus Junin (Arenaviridae)

1961  Alfavirus horecky
O’nyong-nyong (Togaviridae)

1964  Arenavirus horecky Machupo
(Arenaviridae)

1967  Nairovirus krymsko-konzské
horecky (Bunyaviridae)

1967 Filovirus Marburg (Filoviridae)

1970  Arenavirus horecky Lassa
(Arenaviridae)

1972  Alfavirus horecky Ross River
(Togaviridae)

1976  Filovirus horecky Ebola
(Filoviridae)

1978  Hantavirus Hantaan
(Bunyaviridae)

Phlebovirus horecky Rift Valley
(Bunyaviridae)

1980  Bunyavirus Puumala
(Bunyaviridae)

1982  Hantavirus Seoul (Bunyaviri-
dae)

1990  Filovirus Ebola Reston
(Filoviridae)

1991  Arenavirus horetky Guanarito
(Arenaviridae)

1992  Hantavirus horecky Dobrava-
-Belgrade (Bunyaviridae)

1993  Hantavirus horecky Sin nombre
(Bunyaviridae)

1994  Arenavirus horecky Sabia
(Arenaviridae)

1995  Filovirus Ebola Pobtezi
slonoviny (Filoviridae)
Flavivirus Alkhumra
(Flaviviridae)

2008 Arenavirus Lujo (Arenaviridae)

padcich v Baltimoru (USA). Novy subtyp
dostal oznaceni Baltimorsky krysi virus
a zdhy byl zjistén u nékolika pacienti
s chronickym onemocnénim ledvin. Mezi
hantaviry patfi i Sin nombre ($panélsky
bezejmenny), ktery vyvolavad onemocnéni
v USA, zatimco ptivodci podobnych néakaz
v Evropé jsou pfibuzné hantaviry Puuma-
la a Dobrava-Belgrade. Dalsi nové subtypy
jsou zjistovany pribézné téméf po celém
svété. Dokonce panuje podezieni, Ze sub-
klinické hantavirové infekce mohou byt
pfi¢inou chronickych onemocnéni (vyso-
ky krevni tlak), ledvinovych chorob i moz-
kovych pfihod. O hantavirech se také uva-
zovalo jako o moZné biologické zbrani.
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Arenaviry

Arenaviry jsou charakteristické svou mor-
fologii v elektronovém mikroskopu. Na
prufezu virem jsou patrnd zrnka, coZ jsou
ribozomy hostitelskych bunék. Protoze se
podobaji pise¢nym zrnim, daly jméno
této skupiné virt (arena = latinsky pisek).
Je zndmo 22 druht arenavird, které se déli
podle sérologické a genetické p¥ibuznosti
a podle geografického rozsifeni na viry
Nového svéta (Tacaribe) a Starého svéta
(Lassa — virus lymfocytarni choriomenin-
gitidy). Arenaviry zahrnuji ptivodce afric-
ké (Lassa), argentinské (Junin), brazilské
(Sabia), bolivijské (Machupo), venezuelské
(Guanarito) a zambijské (Lujo) hemoragic-
ké horecky. Rezervodrovymi zvifaty jsou
vesmés hlodaveci, ¢lovék se nakazi inhala-
ci aerosolu nebo pozitim kontaminované
potravy a vody. Viry Nového svéta pienasi
hlavné kie¢ik bavinikovy (Sigmodon his-
pidus) a Starého svéta mysoviti hlodavci
(Muridae).

Virus horecky Lassa byl identifikovéan
v . 1969 v Nigérii. Vyskytuje se v zdpadni
Africe na jih od Sahary. Rezervodrem jsou
krysy rodu Mastomys, které se bézné vy-
skytuji v lidskych obydlich a jejich tésné
blizkosti. Clovék se nakazi nejcastsji po-
zitim potravin kontaminovanych krysimi
vykaly. Je v8ak mozny pfenos viru i po
pohlavnim styku s nakazenym ¢lovékem.
Z téchto duvodt je expozice tomuto viru
velmi ¢astd a horeckou Lassa onemocni
velky pocet lid{. Statistiky ze Sierra Leone
a nékterych dalsich zdpadoafrickych stati
uvadéji v 80. letech 20. stol. na 200 000
nemocnych, z toho 3—-5 000 mrtvych. Od
té doby musime poditat jen s velmi nepies-
nymi udaji, protoze pocet lidi se zvysil,
zhorsila se troven bydleni a v disledku
vale¢nych konflikt narostl pocet uprchli-
ku Zzijicich v hygienicky zcela nevyhovu-
jicich podminkéch v oblasti feky Mano,
ktera byla vzdy epicentrem vyskytu horecky
Lassa. U téchto lidi, ktef{ nemaji moZnost
nemocni¢ni péce, se udava tmrtnost 16 %.
Statistiky z r. 2009 uvadéji na 100 000 az
ptl milionu nemocnych. Horecka Lassa je
lécitelna antivirotikem ribavirinem (nap#.
Virazole), ktery se aplikuje hned v prvnim
tydnu onemocnéni.

Vsechny hemoragické horecky, které se
objevily v Jizni Americe po 2. svétové
valce, souviseji s negativnimi zésahy pro-
vézejicimi pfeménu ptvodni krajiny na
zemédélskou, vyhradné obilnafskou ob-
last. To umoznilo nebyvaly néardst popu-
laci hlodavci, zejména kiecka Calomys
musculinus, ktery je rezervoarem viru Ju-
nin argentinské hemoragické horecky.
Prvni onemocnéni s 20% dmrtnosti pro-
puklo mezi zemé&délskymi délniky v Argen-
tiné v r. 1953 a trvalo pét let, nez byl virus
identifikovan. Z exkretti hlodavci se $i¥i
vzduchem, coz zvy$uje pravdépodobnost
nékazy. Proto se argentinskd hemoragicka
horecka vyskytuje dodnes (k jejim vétsim
epidemiim dochéazi vzdy za 3-5 let) a za-
sazend oblast se pomalu rozsifuje. I kdyz
proti arenaviru Junin byla vyvinuta vak-
cina, je stale zatazovan do ¢tvrtého stup-
né biologické bezpecnosti (BSL 4). Rovnéz
v Bolivii doslo k podobnym pfeméndm
ptvodniho prostfed{ na obilnafské. Tento-
krat se pfemnozili kiecci C. callosus pie-
nasejici virus Machupo tzce p¥ibuzny
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viru Junin. K prvnim onemocnénim boli-
vijskou krvéacivou horeckou, ktera méla
témét stejny prubéh jako argentinska,
doslo vr. 1960. V té dobé kazZdoro¢né one-
mocnélo na tisic lidi a nékolik set ze-
mielo. Epidemie vzplaly, jakmile se pie-
mnozili k¥e¢ci. V poslednich letech se
podafilo dislednym hubenim drasticky
snizit pocty hlodavci, coZ se odrazilo
v podstatném snizeni pfipadt ndkazy na
nékolik desitek za rok. Ve Venezuele se
objevila ¢tvrta jihoamerickd hemoragic-
ka horecka mezi zemédélskymi délniky
v 1. 1989. Pivodce infekce ptibuzny pred-
chozim viram byl odhalen v r. 1991 a na-
zvan Guanarito.

Mezi posledni nové identifikované pi-
vodce krvacivych horecek patii arenavirus
Lujo. Jeho prvni obéti byla turistické pra-
vodkyné v Lusace v Zambii, kterd byla
v zaf{ 2008 ve vazném stavu letecky pie-
pravena do nemocnice v Johannesburgu.
Pacientka zdhy zemfela, ale stac¢ilo se od
nf nakazit pét osob nemocniéniho perso-
nélu, z nichz ¢tyfi zemfely. Prezila zdra-
votni sestra, ktera uzivala antivirovy p¥i-
pravek ribavirin. V krevnim séru a ve
tkanich zemfelych byl identifikovan novy
arenavirus, ktery byl nazvan podle mést
prvniho vyskytu a identifikace.

Slovo zavérem
Béhem poslednich 100 let se zvysil pocet
lidi z jedné miliardy na Sest. Nasledkem
toho vzrostla hustota méstského osidlent
a vznikly obrovské megapolis s 5-10 1 vice
miliony obyvatel v tropickém a subtropic-
kém pasu, ale také obrovské slumy po-
skytujici vhodné podminky pro $ifeni
nemoci. Zmény zivotniho prostfedi, zemé-
délska aktivita na pidé byvalych destnych
lest a rychly pfesun lidi umoznény auto-
mobilovou a leteckou dopravou oteviel
Pandofinu sk¥iriku — zdroje a §ifeni se vird
krvacivych horecek, jez patii mezi nej-
ci, s nimiZ se kdy lidstvo setkalo. Objevy
novych ptivodct krvacivych horecek ze-
jména za poslednich 30 let (tab. 2) svéd¢i
nejen o stéle dokonalej$ich metodach viro-
logie umoztiujicich rychlou identifikaci
virl, ale hlavné o zménéch postaveni dru-
hu Homo sapiens sapiens v Zivé p¥irodsé.
O riziku krvacivych horecek pii cesto-
vani do endemickych oblasti 1ze nalézt
cenna poudeni v piirucce V. Serého Lexi-
kon cestovni mediciny (Encyklopedicky
dtm, s. 1. 0., Praha 1996) a 0 moZnosti zne-
uziti virt krvéacivé horecky napi. v knize
A. Macely a kol. Vysoce rizikova biologic-
ka agens (Azin, Praha 2002).

Studie byla podporena instituciondlnim
zdmérem AV0Z 50200510 a projektem
206/08/0640 Grantové agentury AV CR.
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