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ANOTACE

Tato bakalatska prace se zabyva hepatitidou A. Protoze se jedna o onemocnéni virového
puvodu, prvni ¢ast je vénovana obecné charakteristice viri, a hlavné viru hepatitidy A, jakozto
puavodci. Dale se vénuji samotnému onemocnéni a zpisobum diagnostiky, 1é¢by a prevence této
choroby, ktera se v populaci objevuje od nepaméti. Vyskytuje se napfi¢ celym svétem a Ceska

republika neni vyjimkou. Dalsi ¢ast se tedy zabyva porovnavanim pocti nakazenych osob
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TITLE

Hepatitis A and its occurrence in the Czech Republic

ANNOTATION

This bachelor thesis is focused on hepatitis A. The disease is caused by viruses, so that
is why the first part is dedicated to the general characteristics of viruses, especially to the
hepatitis A virus. There is also information about the disease itself and diagnostics, treatment
and prevention of the disease that has been present in the population for a very long time. It
occurs all over the world and the Czech Republic is no exception. In the last part there is
a comparison of the number of infected people in different countries, what is the cause and what

was the situation in the past.
KEY WORDS
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UvVOD

Riizné chorobné a patologické stavy byly a jsou kazdodenni soucasti lidstva, a tedy
I nasich Zivoti. Dnes se jiz nemusime obavat nékterych onemocnéni, ktera v dobach minulych
znamenala Zivot ohrozujici stav, ¢asto dokonce smrt. Nékteré nemoci se podafilo eradikovat,
typickym piikladem jsou pravé nestovice, jiné dokazeme dobie 1€Cit, ale nektera vylécit stale
dost dobie nelze. Mezi nejcastéjsi plivodce infekénich onemocnéni zcela jisté patii bakterie
a viry, kterych je v dnesni dobé znamo nepieberné mnozstvi. Virus hepatitidy A je pivodcem,
jak znazvu vyplyva, hepatitidy A, ktera postihuje lidi od nepaméti, zejména v dobach

valecnych konflikth ¢i pfirodnich katastrof.

V této bakalaiské praci se vénuji virové hepatitidé A, ktera je téz lidové nazyvana jako
zloutenka typu A. Jak jiz samotny nazev napovida, jednd se o virové onemocnéni postihujici
jatra (z feckého hepar). Ta jsou velkym organem umisténym v pravém podzebii @ maji mnoho
funkci. Patii mezi né napiiklad udrZzovani homeostazy, detoxikace organismu, tvorba Zluci,
produkce bilkovin krevni plazmy, zpracovani gluk6zy a spousta dalSich. Pravé pro jejich

Sirokou Skalu funkei jsou pro nas tak dilezita.

Cilem této préace je co nejlépe charakterizovat virus hepatitidy A, onemocnéni vetné
souvisejici diagnostiky, 1é¢by, komplikaci i prevence a v neposledni fad¢ zjistit a porovnat
vyskyt u nas a v zahrani¢i. Prace je rozd€lena do 3 hlavnich ¢asti. V prvni ¢asti se vénuji viram,
jejich charakteristice, zejména viru hepatitidy A a jeho taxonomickému zatfazeni a také tomu,

jak se tento virus chova v organismu hostitele.

Druhd c¢ast je vénovana pribéhu onemocnéni u ¢lovéka, které virus hepatitidy A
zpusobuje. Pojednava o tom, jak dochazi k pfenosu viru, jaké jsou klinické priznaky choroby,
o0 vzniku ikteru, komplikacich, laboratorni diagnostice a ptipadné nasledné 1é¢bé. Své misto zde
veénuji 1 mozné prevenci, kterd je diillezitou soucasti tohoto tématu. Prevence jako takova byva
nékdy lidmi opomijena, i ptesto, Ze diky ni mizeme piedejit nepfijemnym staviim, chorobam
a mnohdy zdlouhavé 1€¢bé. Bohuzel mohou nastat i komplikace at’ uz samotného onemocnéni

nebo 1é¢by, proto je i v tomto pfipadé vhodné je zminit.

Vyskyt virové hepatitidy A ve svété neni zanedbatelny. Jeji pivodce, virus hepatitidy

A, se §ifi hlavné fekalné-oralni cestou, proto byva n¢kdy tato nemoc oznacovana i jako nemoc
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Spinavych rukou. Dalo by se tedy predpokladat, ze nejmarkantnéj$i mnozstvi nakazenych
muzeme ocekavat hlavné tam, kde je Spatnd uroven hygieny casto souvisejici S nizkou
ekonomickou vyspélosti dané oblasti. Pravé tomu se vénuji ve tieti a posledni ¢asti této prace.
Cilem je zjistit rozdily ve vyskytu tohoto onemocnéni v Ceské republice a jinde ve svéts.
Hepatitidé A v Ceské republice se vénuji vice podrobné se zamétenim na jednotlivé kraje. Také

srovnavam vyskyt hepatitidy A s ostatnimi virovymi hepatitidami.
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1 VIRY A PUVODCE HEPATITIDY A

Mezi hlavni globélni zdravotni problémy patfi mimo jiné i onemocnéni nazyvané
hepatitida A. Toto jaterni onemocnéni zpusobuje virus hepatitidy A (HAV, z anglického
hepatitis A virus) patiici do ¢eledi Picornaviridae a rodu Hepatovirus. Rozhodné se nejedna
0 novodobé onemocnéni, naopak lidstvo postihovalo jiz v davné minulosti, pravdépodobné
od dob, kdy lidé zacali zit v dostate¢né velkych skupinach a predavali si ho tak mezi sebou.
HAYV je ptenasen z ¢lovéka na cloveka, fekalné-oralni cestou, prostfednictvim kontaminované
vody a potravin (Lemon et al., 2018), nechranénym pohlavnim stykem nebo krevni transfuzi
(Alazawi et al., 2011). Vyskytuje se zejména v oblastech snizkou urovni hygieny a ma

vyznamnou morbiditu a ob¢asnou mortalitu (Vine a Dalton, 2019).

1.1 Historie virologie

Historie virologie nesahd daleko do minulosti. MySlenka, Ze viry jsou optickym
mikroskopem neviditelné infekéni agens, se zacala vyvijet ve druhé poloving 19. stoleti. Tehdy
vznikaly Kochovy postulaty, které fikaji, zda je konkrétni mikroorganismus pfi¢inou
onemocnéni. Vyzaduji, aby byl dany mikrob vzdy prokazan v mistech poskozeni a z nich
izolovan do ¢isté kultury. Naockovani této kultury do nového hostitele vyvolalo onemocnéni
a z posSkozeni u tohoto hostitele byl mikrob opét izolovatelny. Postulaty se osvédcily hlavné

Vv bakteriologii a jejich naruSeni vedlo ke vzniku pojeti virt jako odlisnych infek¢nich agens.

V letech 1879-1882 némecky chemik Adolf Mayer dokazal jako prvni pienést virové
onemocnéni, konkrétn€ se jednalo o mozaikovou chorobu tabaku. Nevyhovél v§ak Kochovym
postulatim, protoze se mu nepodafilo izolovat v té dob¢ jesté neznamy virus. Jeho vysledky
potvrdil i Dmitrij Ivanovskij. Za ptivodce ale povazovali bakterialni toxin a pozdé&ji malou
bakterii, kterou nelze kultivovat. K objeviim pfispél i Martinus Willem Beijerinck. Prokazal,
ze se nejedna o toxin, protoze se agens dokaze pomnozit. Pivodce tabakové mozaiky byl podle
n¢ho Uplné odlisny od dosud zndmych mikrobti a oznacil ho jako virus, ktery definoval jako
tekutého Cinitele mnoziciho se jen v Zivé rostlin€. Tvrzeni vyvratily az prvni elektronoptické
snimky viru tabakové mozaiky roku 1939, kdy se jevily jako tyCinkovité utvary. Rozvoj

virologie nastal ve Ctyficatych letech minulého stoleti, kdy se ke kultivaci zacaly pouzivat
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bunééné kultury. Pravé tyto nové poznatky vedly k rozvoji genetiky, molekularni biologie
a jejich védeckého poznani obecné (Votava et al., 2003).

1.2 Charakteristika viru

Viry miizeme povazovat za mikroorganizmy, které se v mnoha vlastnostech lisi
od bakterii. Jedna se o striktné intracelularni potencionaln¢ patogenni mikroorganizmy
nevlastnici své funkcéni organely, které jsou zcela zavislé na hostitelské bunce. Odlisuji se také

zejména svymi malymi rozméry od 18 do 300 nm.

Dalsim rozdilem je, ze obsahuji pouze jediny typ nukleové kyseliny, tedy DNA
(deoxyribonukleova kyselina, z anglického deoxyribonucleic acid), nebo RNA (ribonukleova
kyselina, z anglického ribonucleic acid), nikdy ne oboji. Nukleova kyselina se fadi mezi

wewvr

reprodukce virti a oznacuje se jako genom.

Hostitelska bufika zpracovava po infekci genetickou informaci viru jako svoji vlastni
(Celer a Celer ml., 2010). Viry se mnozi syntézou svych slozek a ne délenim. Nejsou
organizovany jako buiky, nybrZz jako cCastice, miZeme je tedy povaZovat za nebunécné

organismy (Votava et al., 2003).

Od ostatnich mikroorganizmt se odliSuji 1 dalsi vlastnosti a tou jsou dvé jasné
definované etapy zivotniho cyklu. Viry mimo hostitelskou bunku jsou metabolicky inertni
aVvtéto fazi jsou prenaSeny do hostitele. Uvnitt hostitelské buniky se stavaji metabolicky

aktivnimi a nastava jejich replikacni faze.

MuZeme se setkat 1 s definici viru jako elementarniho biosystému, ktery mé nékteré
vlastnosti zivého systému, a to pfitomnost genomu a schopnost adaptace na zmeénéné prostiedi.
Ptesto nejsou schopny zabezpecit své energetické naroky a byt funkéné aktivni mimo zivou

hostitelskou buiiku (Celer a Celer ml., 2010).

1.2.1 Piavod viru

Existuje hned n€kolik teorii vzniku a vyvoje virt. Mezi nejdiskutované;jsi teorie patii ta,
podle niz jsou viry degenerované bakterie, které postupem Casu ztratily vétSinu bunécnych

funkci. Dal$i mozna varianta pracuje s pfedpokladem, Ze se jedna o uniklé eukaryotické geny,
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nukleové kyseliny, které se naucily ptezivat mimo prostiedi bunky (Celer a Celer ml., 2010).
Tteti hypotéza pojedndva o tom, ze viry vznikaly jesté pfed zrozenim bunééného Zivota, coz
bylo vyvraceno hlavné z diivodu, Ze viry vyuzivaji bunéénych hostitelti (Abrescia et al., 2012).
Pravdépodobné rtizné viry vznikaly nezavisle z riznych pfedchidcti a rizné se adaptovaly
na prezivani v prostredi. Nékteré viry dokonce spojily svlij vyvoj s dlouhodobou koexistenci
s hostitelem. K tomu si viry vyvinuly rizné mechanizmy, jako je napfiklad navozeni latentni
infekce, celoZivotni perzistentni infekce nebo se naopak nékteré viry udrzuji v populaci
hostitele rychlou replikaci nasledné s masivnim vylucovanim viru, coz jim usnadni infikovat

dalsi hostitele (Celer a Celer ml., 2010).

1.2.2 Struktura vira

Jak jsem jiz zmiiovala, jednd se o Castice velikosti nékolika desitek az stovek
nanometri. Obsahuji nukleovou kyselinu obklopenou bilkovinami nebo jinymi
makromolekulami. Jak je znamo, viry mohou existovat extracelularné i intracelularné. Virové
¢astice V extracelularni podobé se nazyvaji viriony a jsou kompletné infekéni, tedy schopné

infikovat hostitele.

Viry jsou tvofeny virovym genomem obklopenym kapsidou, n¢které i virovym obalem

(Tachaboonyakiat, 2017).

Genom se nazyva nukleoid a obsahuje nukleovou kyselinu, ktera je nositelem genetické
informace pro tvorbu sebe samé, ale i infek¢énosti. Genom se sklada z DNA, nebo RNA, které
mohou byt stejného typu jako v bunéénych organismech, tedy dvoufetézcové (double-stranded,
ds) nebo jednotetézcové (single-stranded, ss). U rtiznych virti se mnozstvi nukleové kyseliny
lisi (Votava et al., 2003). Mezi nejjednodussi viriony patii prase¢i cirkoviry majici pouze
2 geny, kdy jeden je potiebny pro replikaci virového genomu a dal$i kéduje proteiny tvofici
900 genti a mohou byt dokonce vétsi nez nejmensi bunky v téle (Abrescia et al., 2012). U DNA
virt se nejvice vyskytuji dvé komplementarni vlakna v genomu, tedy dsDNA. Genom RNA
virti byva tvoren nejcastéji jednim vldknem, tedy ssSRNA. Vyskytuji se ale i vyjimky. U RNA
a ssSDNA virl je potieba rozliSovat polaritu genomu na pozitivni a negativni. Ribonukleova
kyselina s pozitivni polaritou ((+) ssRNA) je povahové stejna jako mRNA. Muze byt tak pfimo
piekladdna na ribozomech do urcitych polypeptidii. Sama o sobé je infekcni, takze pii
experimentalnim umisténi do buiiky bude iniciovat tvorbu novych virovych castic. Na druhé

stran¢ ribonukleova kyselina s negativni polaritou ((-) ssRNA) ma polaritu pfesné opa¢nou nez
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ptislusna mRNA, musi proto byt nejprve ptepsana pomoci virové RNA transkriptazy do podoby
MRNA. Jako dalsi, co mizeme u nukleové kyseliny viru rozliSovat je jeji uspotradani, a to bud’
linearni, nebo cirkularni, kdy pfevazuje linearni konfigurace. OvSem vétSina linedrni virové
DNA je schopna na Cas prevzit cirkularni uspotfadani, které potiebuji pro jejich replikaci.
Genom virti nemusi byt vzdy souvisly, ale mize byt i segmentovany, kdy kazdy jeho segment
kéduje jeden protein. Takovy virus je rekombinovatelny, kdy mohou vznikat antigenné

i biologicky rozdilné variace (Celer a Celer ml., 2010).

Nukleoid je obklopovan kapsidou, tedy bilkovinnou slupkou, kterd ma za kol chranit
virovy genom. Celek nukleové kyseliny s kapsidou se oznacuje jako nukleokapsida. Viriony
nejjednodussich vird tvofi pouze holé nukleokapsidy. Kapsida je tvofena z opakujicich
se stejnych bilkovinnych podjednotek neboli kapsomer, které se navzajem samy Symetricky
spojuji ve vyssi utvary. Dle typu symetrie se rozeznavaji kapsidy s kubickou (téZ ikosaedralni),
spiralni (téz helikalni) a komplexni symetrii (Votava et al., 2003; Tachaboonyakiat 2017).
Kapsida kubické symetrie ma tvar pravidelného dvacetisténu, téleso s 20 sténami ve tvaru
rovnostranného trojihelniku a 12 vrcholy. Ne vZzdy musi vypadat jako dvacetistén, i kdyz je tak
uspofadan, ¢asto ma témét kulovity tvar. DalSim typem je kapsida se spirdlni symetrii, u které
nejde dobfe rozeznat kapsida a nukleoid, takze mluvime jen o nukleokapsidé. M4 tvar dutého
valce pfipominajici hadici od vysavace tvofenou zavitnici vldkna ptislusné nukleové kyseliny,
kolem které jsou v té€sné blizkosti bilkovinné protomery. A nakonec viry s komplexni symetrii,
ke kterym patii bicikaté fagy. Hlavicka je tvotena na zdkladé kubické a bi¢ik binalni symetrie

(Votava et al., 2003).

Virovy obal je tvofen vnitfnim proteinem oznaCovanym jako M-protein a zevnim
lipoproteinovym komplexem, ktery je tvofen lipidovou dvojvrstvou z bunéénych membran
hostitelskych bunck a virovymi glykoproteiny. Tyto glykoproteiny jsou obvykle uspotadany
V peplomery tvorici vybézky a jsou hlavnimi antigeny obalenych virti (Votava et al., 2003;
Tachaboonyakiat, 2017).

1.3 Charakteristika viru hepatitidy A

Virus hepatitidy A se fadi do ¢eledi Picornaviridae a rodu Hepatovirus, jak jsem jiz

zminovala dfive.
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Pikornaviry jsou riznoroda a obsahla celed’ jednovlaknitych RNA virt s pozitivni
polaritou zahrnujici Iékafsky i veterinarné vyznamné patogeny (McKnight et al., 2017). Kromé
viru hepatitidy A sem spada i dobie znamy rod Enterovirus (Norder et al., 2011). Obecné
se jedna o velmi malé, neobalené viry s ikosaedralni symetrii kapsidy. Ne vSichni zastupci jsou
pro nas nebezpecni, prevazna vétsina infekci zpisobenych témito viry zlistdva asymptomaticka.
Existuji presto pikornaviry vyznamn¢ patogenni pro ¢lovéka i zvifata. Zptsobuji onemocnéni
spojené¢ s centralnim nervovym systémem, gastrointestindlnim traktem a respiracnim
systémem, jatry, slinivkou, srdcem a taky kazi. Pocet nov¢ identifikovanych pikornaviri
se neustale zvysuje, coz ukazuje, Ze jsou celosvétove rozsifeny a mohou infikovat obratlovce
vSech tfid. Mimo to vykazuji rozdilnost v genomovych sekvencich a genomovém rozvrzeni.
Jedna se o velice rozmanitou celed’, je zndmo nejméné 35 rodd a 80 druhi. Kvili jejich
vSudypfitomnosti a znaénému mnozstvi riiznych typu se kazdoroéné vyskytuji stovky miliont
infikovanych, coz zptsobuje vysoké naklady systémiim zdravotni péce a nasledné ekonomické

ztraty (Zell, 2018).

Primér zralého virionu ma zhruba 27-32 nm, takze ho lze pozorovat pouze
elektronovym mikroskopem. Kapsida je ikosaedralni symetrie a je sloZzena z 32 kapsomer.
Jedna se o neobalené viry, nemaji tedy virovy obal a diky tomu jsou vice termostabilni
a acidostabilni. Odolavaji tak inaktivaci teplem, zménou pH nebo riznymi desinfekénimi
prostiedky, které by na obalené viry mély vliv. HAV je schopny odolavat velmi nizkému pH,
dokonce az pH 1, a také hodinovému zahtivani na 60 °C. Pfi teploté¢ 25 °C a vlhkosti 42 %
je schopen si zachovat infekénost nejméné jeden mésic a pii teploté -20 °C dokonce roky. Cim
déle je virus schopen prezivat mimo hostitelskou bunku, tim ma vétsi Sanci prenosu na hostitele.
Pikornaviry véetné HAV, mohou piezivat v pfirodnich vodach, pudé¢, potravinach, ale

I na povrsich nezivych latek (Rzezutka a Cook, 2014).

Obrazek 1 HAV dcastice v elektronovém mikroskopu (Wang et al., 2015)
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Genom viru hepatitidy A ma velikost 7,5 kilobazi. M4 jediny otevieny ¢teci ramec (open
reading frame, ORF) kodujici polyprotein. Pfed ORF se nachazi 5 neptekladana oblast
(untranslated region, UTR) a za ORF se nachazi 3'-UTR s kratkym poly(A) koncem. Exprese
genu pikornaviru a sestaveni proteinu vyzaduje zrani jednotlivych proteinii kotranslacni
a posttranslacni proteolyzou z polyproteinu, ktery je slozen ze 3 oblasti, a to P1, P2 a P3.
Segment P1 je zpracovan do strukturalnich proteinii virové kapsidy VP1, VP2, VP3 a také VP4,
které jsou dulezité pro tvorbu virionu. Nestrukturalni proteiny jsou tvofeny z P2 a P3 segmentt
a jsou nepostradatelné pro syntézu RNA a utvoteni virionu (Vaughan et al., 2014). Celkem
se jedna o 11 proteint, 5 strukturalnich a 6 nestrukturalnich (Cagliani et al., 2019).

Kapsida I
ssRNA
27 nm
VPg !

Obrazek 2 Struktura viru hepatitidy A (Murray et al., 2016)

Na obrazku 2 je zndzornéna struktura viru hepatitidy A. Muzeme vidét kapsidu
ikosaedralni symetrie a uvnitf ni jednovlaknovou ribonukleovou kyselinu, ktera ma na 5 konci
VPg (viral protein genome-linked, virovy protein). Celkova velikost viru je zhruba 27 nm
(Murray et al., 2016).

Po mnoho let se ptedpokladalo, Ze jsou hepatoviry geneticky omezeny pouze na ¢lovéka
a primaty a byly rozd€leny na 6 hlavnich rozdilnych genotypu. Lidské genotypy I, 11, III jsou
dale klasifikovany do 6 subgenotypt IA, IB, ITA, IIB, IIIA, ITIIB. Genotypy IV, V, VI jsou opic¢i.
I pies genetickou heterogenitu se fadi do jednoho spolecného sérotypu. V poslednich letech
doslo k nartistu identifikovanych virovych druhti. Zejména u placentalnich savct bylo zjisSténo

nekolik vir podobnych HAV, konkrétné se jedna zejména o netopyry a hlodavce, ale i tulené
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nebo jezky (Cagliani et al., 2019). Ve svété je nejrozsifenéjsi genotyp I. Zatim neni zcela

zjisténo, jestli maji rizné varianty vliv na klinicky prab¢h onemocnéni (Fraikova et al., 2018).

1.3.1 Zivotni cyklus HAV v hostiteli

Pro replikaci HAV a navozeni onemocnéni existuji zvifeci modely s vyuzitim opic.
U experimentalni oralni infekce byly antigeny HAV detekovany v butikach zaludku, tenkého
a tlustého stfeva a jater, dale ve zIuci a také ve stolici. S tim je Gizce spjat enterohepatalni cyklus,
ktery zahrnuje pocatecni vstup virt usty, jeho nasledujici pruchod zaludkem, tenkym a tlustym
sttevem do krevniho ob&hu a kone¢né do jater. K primérni replikaci virt dochéazi uz ve stievech,
dale hlavné v jatrech a nasledné projdou skrz zluc¢ovy kanal do stfeva a stolice, kterou se bud’
vyloudi ven z téla, nebo se znovu vstiebaji a opakuje se stejna situace pomoci enterohepatalniho
cyklu. Pro vyvoj infekéniho cyklu virus musi ¢elit nastraham kyselého pH zaludku, ptisobeni
protedz a zluovych soli (Pinto et al., 2012). Velmi dulezitym poznatkem je, Ze virus hepatitidy
A cirkulujici v krvi po uvolnéni z infikovanych hepatocyti je obaleny (quasi-enveloped HAV,
eHAV), chranény hostitelskou membranou pted protilatkami. Tyto membranou obalené viriony
maji klicové vlastnosti obalenych vird. Ve stolici se ale nachazeji neobalené, ato z toho divodu,
ze z jater prochazeji skrz zlu¢ové cesty, kde je membrana eHAV rozrusena vysokou koncentraci
zluCovych kyselin. Tyto dvé rizné formy, kdy je virus uvniti hostitele chranén pred
protilatkami, a naopak mimo hostitelské prostiedi je velice odolny a stabilni, poskytuji idealni

podminky pro $ifeni uvnitf i mezi hostiteli (Walker et al., 2015; Das et al., 2017).

vstup sty

stolice

Obrizek 3 Sifeni viru hepatitidy A télem (Murray et al., 2016)
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Na obrazku 3 je nazorn¢ vyobrazeno, jak se virus hepatitidy A postupné $iii lidskym
télem. Vstoupi do t€la oralni cestou, pokracuje ptes travici trakt az do krve, jater, zluci az

do stolice.

1.3.2 Zivotni cyklus HAV v buiikach

Hepatocyty jsou hlavnimi cilovymi bunikami pro replikaci viru hepatitidy A, coz vede
k jejich degeneraci, zanétlivé diftzni infiltraci jater a hyperplazii Kupferovych bunék (Navratil

etal., 2017).

Pro vstup hepatoviri do bunky je potieba ptitomnost receptoru pro virus hepatitidy A
(hepatitis A virus cell receptor 1, HAVCR1, také znam jako TIM1; Das et al., 2017).
Klasifikovan byl jako CD365 (Costafreda a Kaplan, 2018). Poté se ale zjistilo, ze hepatoviry
podléhaji nelytickému uvoliiovani z napadenych bunék jako quasi-obalené viriony, které se 1isi
cestou vstupu do bunék od neobalenych viriond. Pozdé&ji se ukazalo, ze ptitomnost HAVCR1
neni vylozené nezbytna pro vstup vird do bun¢k, ackoliv to mize usnadnit rana stadia infekce
(Das et al., 2017), takze bunécny receptor pro HAV je stale nezjistén (Rasche et al., 2019). Tato
studie ale obsahovala podle Costafredy a Kaplana nedostatky. Podle jimi zjisténych poznatkt
je HAVCRI1 funk¢énim receptorem vyzadovanym pro HAV infekci (Costafreda a Kaplan,
2018). Nacez Das, Maury a Lemon znovu toto tvrzeni vyvratili. TIM1 tedy neni nezbytnym

vstupnim faktorem pro HAV ani eHAV a jejich receptor zistava nadale neznamy (Das et al.,
2019).

Vlastni replikace virh se sklada znékolika postupné navazujicich fazi. Jedna
se 0 adsorpci virionu na povrch vnimavé bunky, prinik virionu do bunky, obnazeni genomu,
replikaci virového genomu, transkripci a translaci virovych strukturalnich proteinti, a nakonec
maturaci a uvolnéni virovych partikuli z buiiky (Celer a Celer ml., 2010). Replikacni cyklus
probiha velmi podobné u vSech pikornavirti. Po interakci viru s receptorem dochazi v bunce
k obnazeni virového genomu, ktery se nachazel v kapsidé. Tento proces je u HAV velice
pomaly. V cytoplazmé dochézi k translaci virového genomu, polyprotein je kotranslac¢né
a posttranslacné upraven virovou proteazou a zahaji se syntéza negativniho vlakna jako kopie
virového genomu. Ten se pak pouzije jako Sablona pro syntézu dalSich novych kopii pozitivnich

vldken RNA. Po shromazdéni strukturalnich proteinti do kapsidy jsou molekuly pozitivniho
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vlakna RNA obaleny a nové syntetizované viriony jsou pies membranu hepatocytd uvoliiovany

(Pinto et al., 2012).
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2 HEPATITIDA A

Hepatitida A je virové onemocnéni jater zpusobené virem hepatitidy A (Nelson
a Murphy, 2013). Je nejcastgjsi formou akutni virové hepatitidy na svété, a to hlavné
v endemickych oblastech se Spatnou hygienickou infrastrukturou. Jedna se o onemocnéni, které
celosvétové postihuje piiblizné 1,4 miliont osob ro¢né. Virus hepatitidy A ma typickou
schopnost zptisobovat velka ohniska nakazy v rozvojovych, ale i ve vyspélych zemich (Baalawi
et al., 2020). Ve spole¢nosti se mizeme setkat s laickym ozna¢enim nemoci, jako je Zloutenka

nebo nemoc $pinavych rukou (Castkova et al., 2010).

2.1 Prenos

Sifeni piivodce hepatitidy A mezi lidmi je velice rychlé diky nizké infekéni davce
(Aggarwal a Goel, 2010). Nejcastéjsi forma prenosu HAV je fekalné-oralni cestou, pficemz
jsou zdrojem nakazy vykaly infikovanych osob, zejména pak v oblastech s horsi urovni hygieny
(Vine a Dalton, 2019). Exkrece viru stolici ma maximum jiz 2 tydny pfed projevem nemoci
a nékolik dni bezprosttedné po nastupu ptiznakli, mize ale pokracovat jesté nékolik tydnti poté.

Inkubacni doba je 15-50 dni.

Primérnim zplisobem ziskani HAV je blizky kontakt s infikovanou osobou, a proto ¢asto
dochdazi k pfenosu v rodin€ nebo mezi détmi ve Skolach, a to dokonce i ve vyspélych zemich

s dobrou urovni hygieny.

Dalsi vyznamnou moznosti pfenosu je skrz kontaminovanou vodu a potravu. S ohnisky
nakazy hepatitidou A uz souvisely rizné potraviny vcetn¢ salat, zemédélskych produkti,
moiskych plodd, hamburgerti, ledovych napojii a mléka. Takova ohniska mohou byt pomérné
rozsahlé, napiiklad v roce 1988 bylo v Ciné v duisledku poziti syrovych musli nakazeno téméf
300 000 osob (Aggarwal a Goel, 2010).

HAV se mize pienést i krevni cestou, a to transfuzi krve nebo krevnimi produkty
ziskanymi od infikovanych osob. Ve skutecnosti se to ale déje velice vzacné (Vaughan et al.,

2014).
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Ohniska se vyskytuji také u intravendznich uzivateld drog nebo u muzi majicich

pohlavni styk s muzi.

Miize ale nastat situace, ze zdroj nakazy neni znam. S nejvétsi pravdépodobnosti je to
zpusobeno kontaktem s osobami, které prodélavaji onemocnéni asymptomaticky (Aggarwal
a Goel, 2010).

2.2 Klinické projevy

Clovék infikovany HAV nemusi vykazovat 7adné piiznaky, potom mluvime
0 asymptomatické infekci. Na druhé stran¢ ale miize onemocnéni postupovat velice prudce, pak
hovofime o fulminantni hepatitidé. To, jaké projevy konkrétni pacient ma, souvisi s jeho
vékem. Az ze 70 % probihd infekce asymptomaticky u déti mladsich 6 let. Naopak, vice nez
70 % dospélych pacientli ma typické ptiznaky. Mezi klasické pfiznaky patii malatnost, teplota,
nevolnost, bolesti bficha, zvraceni, tmava mo¢ (Jeong a Lee, 2010) a zloutenka (ikterus)
pozorovatelna na kuzi, sliznicich a spojivkach (de Paula, 2012). Mén¢ ¢astymi piiznaky mohou
byt bolesti svali a kloubt, prijem, svédéni kiize a vyrazka. Byly zaznamenany i vzacné
extrahepatalni projevy, jako jsou hemolyticka anémie, aplasticka anémie, Cista aplazie Cervené

krevni fady, pleuralni vypotek nebo perikardialni vypotek (Jeong a Lee, 2010).

Klinicky pribéh hepatitidy se konkrétn€ déli do 3 fazi. Prvni se nazyva inkubaéni nebo
také preklinicka a jedna se o dobu mezi expozici viru a po¢atkem nastupu pfiznaki. Tato faze
trva praimérné 30 dni, dochazi pfi ni K vyznamnému vylucovani vir stolici, a tudiz k snadnému
ptenosu. Druhou fazi je prodromalni stadium, které za¢ina nastupem nespecifickych ptiznakt
a trva od nékolika malo dni po vice nezZ tyden pfed samotnym néstupem ikteru (zluté zbarveni
ktize a sliznic). V tomto obdobi se u vice nez poloviny pacientii vyskytuje inava, malatnost,
horecka, bolest svall, nechutenstvi a dokonce i zvraceni. Ryma, kasel, bolest hlavy a bolest
Vv krku, tedy ptiznaky podobné chfipce, se také mohou zaznamenat. S nastupem zeZloutnuti
ktze, sliznic a spojivek tyto symptomy vétSinou vymizi, ale nevolnosti aZ anorexie mohou
pretrvavat. Tieti a posledni fazi je iktericka faze akutni virové hepatitidy. Dochazi
K bilirubinurii a vyskytu tmavé moci, naopak stolice je svétla, dale zezloutne kiize a sliznice.
Ve vétsiné piipadi iktericka fize nastava po 10 dnech od vyskytu prvnich piiznakii. Zloutenka

jako symptom nemusi byt piitomna u vSech ptipada. Pacient je vyléCen zhruba do dvou mésici.
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Umrti v disledku hepatitidy A je pom&mé vzacné, piipada na méné nez 1 &lovéka z 1 000

nemocnych. Recidiva nastava maximalné u 3 - 20 % pacientd (de Paula, 2012).

Hepatitida A se vyskytuje pouze ve formé akutniho onemocnéni, neexistuji zadné
dikazy o pifechodu do chronicity nebo o pietrvavajici infekci po akutni hepatitidé. Nicméné
nekteré pacienty postihuji relapsy s prodlouzenym vylu¢ovanim HAYV, ale vétSinou dochazi

k zotaveni béhem 2 mésict od nastupu nemoci (Jeong a Lee, 2010).

2.2.1 Vznik ikteru

Pti¢iny vzniku délime do 3 zakladnich typl podle toho, kde dochéazi k poruse

metabolismu bilirubinu, a to prehepatalni, hepatalni a posthepatalni (Kvasnicova, 2004).

Prehepatalni ikterus je zpusoben zvySenou produkci bilirubinu spolu s vét§im
rozpadem hemoglobinu. Jatra bilirubin nestaci zpracovat a transportovat ho do Zluce. Pievazuje
tedy nekonjugovany bilirubin, bilirubinurie Vtomto ptipadé neni a v moci je zvySend
koncentrace urobilinogenu. Tento typ je také nazyvan hemolyticky a vznika u hemolytickych
anémii, nékterych infekci (napt. malarie) nebo u novorozenecké zloutenky (Kvasnicova, 2004).
ProtoZe je ve vétsing ptipadu ptitomna hemolyza, je zde snaha zjistit jeji pti¢inu (Zadak et al.,
2017)

Hepatalni ikterus je zpusoben poSkozenim jater. Dochazi ke snizené schopnosti
vychytavat bilirubin z krve, ten se tedy nemiize dostatecné konjugovat. Jiz konjugovany
bilirubin se $patné vylu€uje do zluce. V séru je zvySen konjugovany i nekonjugovany bilirubin.
V moci se naléza bilirubin i urobilinogen. MiiZe se jednat o hepatocelularni ikterus, kdy nastava
porucha metabolismu bilirubinu v jaternich burikach, a vznika pravé u akutni virové hepatitidy,
chronické virové hepatitidy, toxického poSkozeni jater, cirhdzy a selhani jater, steatdzy jater
nebo u hepatocelularniho karcinomu. DalS§i moZnosti je porusend konjugace bilirubinu
a porucha vylucovani zlu€ovody (Kvasnicova, 2004). Jedna se o metabolickou nedostate¢nost

S riznorodymi klinickymi i1 laboratornimi nalezy. (Zadak et al., 2017)

Posthepatalni ikterus je posledni formou. TéZ se nazyva obstrukéni. Vznika v disledku
cholestazy, kdy mtze dojit k uzadvéru zlucovych cest nebo poruse tvorby zluc¢i. Konjugovany
bilirubin prochazi do jaternich sinusoidl, v séru je zvySena koncentrace konjugovaného

bilirubinu. V moci se naléza bilirubin, nikoli urobilinogen. Vznika pii obstrukénim uzavéru
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zluCovych cest, Zluéniku a pankreatu kamenem ¢i nadorem, také u pankreatitidy a zanétd

zlucovych cest a zaludku. Stolice je acholicka, Sedavé zbarvena.

Hodnota celkového bilirubinu nad 43 pumol/l zptisobuje ikterus. Vzorky je potieba

chranit pied slune¢nim zarenim, mohlo by dojit ke zkresleni vysledkt (Kvasnicova, 2004).

2.3 Komplikace onemocnéni

Jako téméf u kazdého onemocnéni mize dojit ke zkomplikovani jeho pribéhu a 1éCby.
Nejcastéji k tomu dochazi u lidi star$ich 50 let. Az 15 % infikovanych osob se setka s relapsem,
ktery nastupuje dokonce az po 6 mésicich po akutnim onemocnéni. Dillezité je védét, Ze béhem
této doby jedinec vylucuje virus a mize se od ného nakazit nékdo dalsi. K vyvoji chronické

faze ale u hepatitidy A nedochazi (Matheny a Kingery, 2012).

Mezi neptijemné komplikace patii cholestatickd forma hepatitidy se svédénim kize
a ikterem trvajicim az 18 tydna. V takové situaci muze pomoci urychlit 1é¢bu kratkodobé

podavani kortikosteroidii (Naoumov, 2007).

Zavaznym stavem je akutni selhani ledvin, které komplikuje nonfulminantni hepatitidu.
Zjisténo bylo u 1,5 - 4,7 % pacientli. Mechanismus jejich poskozeni zahrnuje prerendlni faktory
spojené s anorexii, nevolnosti, zvracenim, prijmem a horeckou. Také hyperbilirubinémie
ma nefrotoxické ucinky, rovnéz nefritida zptisobena imunitnimi komplexy a ziidka se objevuje

I masivni intravaskularni hemolyza.

Obcasné se vyskytuji extrahepatalni projevy hepatitidy typu autoimunitni hemolytické
anémie, aplastické anémie, Cisté aplazie cervené krevni fady, pleuralniho nebo perikardialniho
vypotku, reaktivni artritidy a akutni pankreatitidy. Také mohou nastat neurologické komplikace
jako mononeuritida, tedy zanét nervu nebo Guillain-Barré syndrom, coz je zanétlivé postizeni

nervove soustavy.

Vzacnou komplikaci je fulminantni hepatitida, kterd se vyskytuje u 0,015 - 0,5 %

A4

muze rychle dojit k selhdni jater. Vznika v disledku pfehnané imunitni reakce organismu
na infekci. Nastava tézké poskozeni funkce jater, dochédzi k rozvratu metabolismu, zejména

aminokyselin a bilkovin, coz vede ke vzniku encefalopatie, zvySené krvacivosti a nasledné
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k selhani ledvin. Tyto stavy jsou zivot ohrozujici a vyzaduji hospitalizaci na jednotce intenzivni
péce. Mezi metabolické projevy patii zejména porucha poméru aminokyselin, kdy stoupaji
hlavné aromatické aminokyseliny, hyperamonémie, vznikla kviili poruse detoxikace amoniaku,
hypoglykémie, protoze se dostatecné neuvoliuje glukdza z glykogenu, poruchy elektrolytové
rovnovahy (hypokalcémie, hyponatrémie, hypokalémie a hypofosfatémie), miize vzniknout
metabolickd acidéza a dochazi k prodlouzeni protrombinového ¢asu. Mezi dalsi pfiznaky patii
syty ikterus, travici potize, neuropsychické ptiznaky (tinava, postupné miize dojit az k upadnuti
do komatu), mavavy tfes rukou, zapachajici dech z Ust, zvraceni a krvacivé projevy. I pies
1é¢bu, zahrnujici upravu metabolickych poruch, prevenci a 1é¢bu krvaceni, hemodialyzu, 1é¢bu
encefalopatie, Uipravu stfevni mikrofléry, podavani virostatik a dal$i, neni prognédza ptili§
ptfizniva. Nemoc Casto vygraduje v koma, selhani ledvin, obéhovou nedostate¢nost a casté
krvaceni. Jedinou nad&nou moZnosti je transplantace jater (Rozsypal et al., 2013). V jedné
provedené studii byly s fulminantni hepatitidou spojovany nizké hodnoty HAV RNA v séru
spolu s vysokymi hodnotami bilirubinu. To poukazuje na to, ze jaterni selhani nenastava
v disledku puasobeni virl, nybrz jako disledek silné imunitni odpovédi jedince s vyraznym
poklesem virové zatéze. VEtsi riziko pro akutni selhani jater maji stars$i dospé€li s chronickym

onemocnénim jater (Jeong a Lee, 2010).

Dalsi komplikace spojené s HAV infekci se mohou tykat nervového systému, jak jsem
jiz zminovala, 1 kdyZ se objevuji vzacné. U sérologicky potvrzené hepatitidy A byly hlaSeny
rizné neurologické problémy. Mezi né patii encefalitida, meningoencefalitida, meningitida
nebo akutni pfi€na myelitida. Pfi¢ina jejich vzniku ve vztahu k HAV nebyla zjiSténa.
Guillain-Barré syndrom je bézné spoustén virovymi infekcemi, ale jeho mechanismus také neni
dost dobfe znam. Pravdépodobné je témito infekcemi vyvolana imunitni reakce proti antigentim
perifernich nervli. Pacienti trpi poruchou hybnosti koncetin, jednostrannou obrnou obliceje
a muze nastat i dusnost, kterd vyZaduje ventilacni podporu. Uvadi se, Ze mozkomisni mok byl
u téchto jedincii pozitivné testovan na anti-HAV IgM protilatky a jejich mnozstvi se postupné
snizovalo spolecné s neurologickym zlepSenim. OvSem pfitomnost téchto protilatek nebyla
zaznamenana u lidi infikovanych HAV, ktefi neméli Guillain-Barré syndrom. Dale existuji
zpravy o souvislosti hepatitidy A s mononeuropatii, tedy postizenim jednoho periferniho nervu

(Stiibgen, 2011).
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2.4 Diagnostika

Pro zjisténi pfitomnosti hepatitidy A se vyuzivd stanoveni hladin jaternich enzymd,

bilirubinu a sérologickych reakci (Tahaei et al., 2012).

2.4.1 Biochemické vySetieni

Biochemické vysetieni funkce jater zahrnuje stanoveni celkového bilirubinu a aktivity
jaternich enzymu v séru. Jedna se o alkalickou fosfatazu (ALP), aspartataminotransferazu
(AST) a alaninaminotransferaza (ALT). Pouze stanoveni aktivity ALT je specificky test pro
zjiSténi hepatitid. U pacientdl s vyskytujicimi se symptomy je zvySeni hodnot vSech téchto
analytd bézné. Dale by laboratorni diagnostika méla zahrnovat celkovy krevni obraz
a protrombinovy cas. Hladina celkového bilirubinu v séru pii hepatitidé vétSinou byva
do 10 mg/dl (odpovida 171 pmol/l), ale mize dosahovat az 20 mg/dl (odpovida 342 umol/l).
Aktivita ALT a AST nam poskytuje informaci o mife poskozeni jater béhem akutni infekce.
ALT je lokalizovano pfedevSim v cytosolu hepatocytl, kdezto AST se z prevazné vétSiny
(az z 80 %) nachazi v mitochondriich a z ¢asti v cytosolu. To vysvétluje, pro¢ je hodnota ALT
vyssi nez AST (de Paula, 2012), a proto je také zvySeni aktivity AST zavazné&jsi nez ALT.
U hepatitid a toxického poSkozeni jater je typicky nardst hodnot téchto aminotransferaz 3-20x.
Dilezity je i tzv. de Ritisiv index, ktery tvoti pomér AST/ALT. Pii virové hepatitidé je tento
pomér typicky mensi nez 1. Pfi progresi do jaterni cirhozy stoupa jeho hodnota na vice nez 1.
Fyziologické hodnoty celkového bilirubinu Vv séru jsou 3-17 umol/l. Protrombinovy ¢as (téZ
Quickuv test) je pro akutni jaterni stavy vyznamnym vySetfenim. Zachycuje se jim aktivita
zevniho koagula¢niho systému. Polocas protrombinu je kratky, takze test odrazi zmény rychle
a citlivé. Vysledek se udava jako INR (international normalized ratio) a jeho referen¢ni hodnoty
jsou 0,75-1,25. Pii jaternich poruchach se protrombinovy ¢as muze prodluzovat a pti INR > 1,5
je vyssi riziko krvaceni (Ehrmann et al., 2010). Za 2 mésice ma 60 % pacientii biochemické
testy v normé, po 6 mésicich téméer 100 % (de Paula, 2012). Biochemickymi testy ale nejsme
schopni rozliSit hepatitidu A od jinych akutnich hepatitid, proto je potieba provést jesté
sérologické vysetteni (de Paula, 2012).

2.4.2 Sérologické vySetreni

Sérologické vysetieni je Ve své podstaté zpusob prukazu infekéniho agens a slouzi bud’
k prikazu protilatek, nebo k prikazu antigent. Pfi vySetfeni pacienta z divodu podezieni
na né¢jakou infekci se neptame, zda ma protilatky ¢i nikoli, ale zda infekci pravé prochazi.

Musime vSak pocitat se skutecnosti, Ze po prvotnim setkanim s antigenem se vytvoii dostate¢né
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mnozstvi protilatek, které jsme schopni prokazat, nejdiive po 10 dnech. Proto jsou na pocatku
onemocnéni sérologické reakce Casto negativni. Jako prvni se za¢nou vyskytovat protilatky
patiici do tfidy IgM (imunoglobulin M), o néco pozd¢ji se objevi protilatky tfidy IgA a nakonec
protilatky IgG, které mohou v nizsi mife pretrvavat i cely zivot, takze podle jejich nalezu nelze

stanovit, kdy k infekci doslo (Votava et al., 2010).

Diagnostika akutni virové hepatitidy A je zalozena na pfitomnosti anti-HAV IgM
protilatek. Diky sérologickému vysetieni mizeme rozlisit hepatitidu A od ostatnich virovych
hepatitid. Anti-HAV IgM protilatky nastupuji béhem c¢asné faze onemocnéni a mohou
se vyskytovat jesté 3-6 mésicii po nastupu priznaki. K jejich detekcei se pouziva metoda zvana
ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay). U pacientd s klinickymi pfiznaky
odpovidajicimi akutni virové hepatitidé A je specificita a senzitivita testu téméf 100 %. Naopak
testovanim anti-HAV IgM u pacientii bez ptiznakl hepatitidy miizeme zaznamenat pozitivni
vysledky bez podstatného vyznamu. Tyto protilatky mohou byt vyjime¢né nalezeny i po

ockovani.

HAV-specifické IgM protilatky se mohou vyskytovat i u jinych onemocnéni, proto
se provadi jeste stanoveni avidity anti-HAV 1gG (Roque-Afonso et al., 2010). Avidita protilatek
IgG nam fika, jak pevné se vazi s antigeny. Na pocatku imunitni reakce jsou protilatky IgG
malo avidni, t0 znamena, Ze se s antigenem nevazou dost pevné a jedna se tak o pomérné
Cerstvou infekei (Votava et al., 2010). Pro hepatitidu A plati, Ze pokud se jedna o nedavnou
infekci, index avidity bude do 50 %. Naopak, pokud je avidita vice nez 70 %, primarni infekce
probéhla pted vice nez 2 mésici (Roque-Afonso et al., 2010). Protilatky anti-HAV tidy 1gG
se detekuji pomoci celkového anti-HAV, kterym se detekuji spolecné IgG i IgM protilatky.
Diky ptetrvavani IgG po mnoho let ndm je poskytnuta ochrana proti reinfekci. ProtoZe tyto
protilatky prokazuji imunitu proti konkrétni nemoci, 1ze jejich detekci vyuzit v epidemiologii
ke studiu prevalence hepatitidy A v populaci. Stejné tak mize slouzit k posouzeni odpovédi

na ockovani.

Pro shrnuti, hlavnim markerem akutni hepatitidy A jsou tedy protilatky tidy IgM
ajejich detekce se provadi enzymovou imunoanalyzou s riznymi komerénimi soupravami

(de Paula, 2012).

29



Spodni hranice mnozstvi protilatky k prevenci proti hepatitidé A stanovena nebyla, ale
obecné¢ se po ockovani pouzivd ochrannd anti-HAV hodnota 20 mIU/ml nebo vyssi

(Roque-Afonso et al., 2010).

Déle mizeme pro detekci viru hepatitidy A pouzit imunohistochemické metody.
Detekuji se antigeny HAV, které mohou byt pfitomny ve stolici, slindch, séru, bunécnych
kulturach a vzorcich ze Zivotniho prostfedi. Vyuziva se pfimd nebo nepiima fluorescence

a pouzivaji se vétSinou vzorky ziskané z jater, stfeva, mandli nebo ledvin (de Paula, 2012).

2.4.3 Molekularni diagnostika

Molekularni technika vyuzivajici PCR (polymerase chain reaction, polymerdzova
fetézova reakce) je nejcitlivéj$i metodou pro screening klinickych vzorkd. Dokazuje, ze RNA
viru hepatitidy A muaze byt vkrvi pfitomna diive nez protilditky a ze virémie trva
v rekonvalescen¢ni fazi delSi dobu, nez se predpokladalo. Nested PCR, n¢kdy nazyvana téz
zahnizdénd, je konkrétni variace PCR. Amplifikace virové RNA s vyuzitim této metodiky
je nejcitlivéjsi a nejrozsifenéjsi metoda k detekci HAV RNA. Vyuzit ji miZeme u vzorki séra,
plazmy, slin, stolice, dokonce i u vzorkl z Zivotniho prostiedi (de Paula, 2012). Tato metoda
detekce RNA viru hepatitidy A je omezena na nékolik specializovanych laboratofi, proto byva
stale vétSina diagndz urcena predevsim detekcei protilatek. Molekularni diagnostika je vétSinou
indikovana az v piipadé nesrovnalosti (Roque-Afonso et al., 2010). Také mize byt napomocna
u piipad akutni hepatitidy neznamé etiologie. Dale se pouziva ve vyzkumech. Detekce,
kvantifikace a genotypizace HAV RNA se nejcastéji provadi ve vzorcich sér. Vhodnym
materidlem by byl i1 vzorek stolice, alespon co se mnozstvi HAV tyce. Uptednostituje se ale
sérum z diivodu pfitomnosti inhibitorti ve stolici, které by mohly rusit stanoveni. Témito
inhibitory mohou byt produkty degradace hemoglobinu nebo zlucové soli. Pro detekci
a kvantifikaci viru hepatitidy A se hojn¢ vyuziva i techniky real-time PCR (PCR vV realném

Case), ktera dokaze rychle analyzovat velké mnozstvi riiznych typa vzorkt (de Paula, 2012).

2.4.4 Alternativy vzorku pro diagnostiku

Kromé bézné pouzivaného séra mizeme pro diagnostiku hepatitidy A vyuzit i jiné
alternativni vzorky. Témi mohou byt sliny, moc¢, ale i sucha krevni skvrna (dried blood spot,
DBS; de Paula, 2012).

Sucha krevni skvrna, nebo také kapka, se miize pouzit pro stanoveni protilatkové

odpovédi viici HAV po infekci nebo oc¢kovani. Neslouzi pouze pro diagnostiku hepatitidy A
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prodélané v minulosti, ale také pro zhodnoceni humoralni reakce po ockovani. Existuje i sucha
sérova skvrna (dried serum spot, DSS), se kterou miizeme provést sérologickou i molekularni
diagnostiku (de Paula, 2012). Pouziti suché sérové i krevni skvrny je velmi spolehlivé.
Neusnadni samotny odbér vzorku, ale mtze usnadnit jejich skladovani a transport z rutinnich
laboratoti do referencnich center pro dalsi testovani. Vyhodna je také u malych objemt vzorki

(Desbois et al., 2009).

Sliny lIze vyuzit k detekci specifickych protilatek. JelikoZ se diagnostika hepatitidy A
vétSinou provadi ze séra pacienta, potiebujeme odebrat jeho krev. To je ovSem invazivni
metoda, ktera muze byt nékdy bolestiva a je zde riziko pfenosu onemocnéni. To vedlo kK vyvoji
novych metod. Jejich vyhodou je jednoduchost a rychlost odbéru takového vzorku. Je ale
vyzadovan extrémné citlivy test, nebot’ koncentrace protilatek ve slinach je az 1000x mensi nez
v séru. Je zde vysoka senzitivita i specificita testu, coz potvrzuje moznost pouziti vzorkl slin
pro diagnostiku nemoci. Z toho vyplyva, ze také pouziti PCR k detekci HAV RNA ve vzorcich

slin muze usnadnit diagnostiku, a to pfedevsim u déti, ale i dospélych (de Paula, 2012).

Mo¢ je nékterymi autory doporucovana k rychlému testovani hepatitidy A v ohniscich
nakaz a béhem epidemii. Nicméné senzitivita testu mize byt snizena z riznych divodi. Moci
se vyplavuji toxické a chemické latky a léky, které mohou stanoveni rusit. Také je rozdil
Vv mnozstvi pfijatych tekutin a nasledné v mnozstvi vylouc¢ené moci a poté se v ni mize lisit
koncentrace imunoglobulint. Falesné pozitivni vysledky mohou byt zplisobeny vlivem pH
nebo bakterialni kontaminaci moci pacienta. Imunochemicka reakce v ELISA by témito viemi

divody mohla byt rusena (de Paula, 2012).

2.5 Prevence

Dostupna je aktivni a také pasivni imunoprofylaxe. Pouziti imunoglobulinu, jako
pasivni formy, je U¢inné u preexpozi¢ni i postexpozicni profylaxe, tzn. u neinfikovanych
ohroZenych lidi, ale také u jedinca, ktefi jiz byli infekci vystaveni. Existuji 1 vakciny, coz

je aktivni forma imunizace.

Ob¢ varianty jsou Stejn¢ dobfe ucinné, vakciny ale ptisobi dlouhodobé¢, a navic jsou
ekonomicky vyhodnéjsi. Proto ve vétSin€ ptipadi o€kovani nahrazuje pasivni profylaxi, kromé

jedinct, u kterych se predpoklada, ze by reakce na ockovani nemusela byt optimalni, jako jsou
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imunosuprimované osoby (Aggarwal a Goel, 2015). Naopak je vakcinace vhodna pro 0soby
s vétsim rizikem vystaveni se infekci, jako jsou cestovatelé¢, a to zejména pii navstéve
endemickych oblasti, dale pro muze majici pohlavni styk s muzi nebo injek¢ni uzivatele drog.
Podle matematickych modeld u vice nez 90 % osob pietrvavaji anti-HAV protilatky po dobu
40 let nebo dokonce vice. Podminkou je pouze fakt, ze se jednd o zdravého jedince, ktery

dodrzel schéma ockovacich davek (Lin et al., 2017).

Povinné o¢kovani v Ceské republice nezahrnuje hepatitidu A, nybrZ jen hepatitidu B.
Celoplosné ockovani proti hepatitidé B je u nas povinné od roku 2001. Od té doby se pocet
nakaZenych snizuje. Podle dat Statniho zdravotniho ustavu (SZU) kleslo mnozstvi hlagenych
ptipadt hepatitidy B z 307 v roce 2007 na 73 ptipadid vroce 2016. Nejvice nemocnych

se nachazi v Praze a tyka se spiSe muzského pohlavi (Lexova et al., 2017).

Na mezinarodnim trhu jsou k dispozici 2 druhy vakcin proti hepatitidé A, a to Zivé
oslabené vakciny a inaktivované vakciny (Lin et al., 2017). Ve vét$iné¢ zemi Evropské unie
se pouziva vakcina s inaktivovanymi viry hepatitidy A. S zivymi oslabenymi vakcinami
se miizeme setkat prevazné v Cing, kde se také vyrabi, a v Indii (Lavanchy, 2012). Dle
provedenych studii si jsou v ucinnosti oba druhy vakcin velmi podobné (Rao et al., 2016).
Dostupné jsou vakciny s jednim typem antigenu (napt. Havrix) nebo existuji 1 kombinovane,
které obsahuji vice druhti antigenti. Pfikladem je Twinrix, ktery obsahuje antigeny viru

hepatitidy A i viru hepatitidy B.

Samotné ockovani se podava intramuskularné do deltového svalu. Imunita
se predpokladd celoZivotni a nastupuje pfiblizn€ 2 tydny po aplikaci prvni davky.
U imunokompetentnich osob nejsou k dispozici zadna data o tom, ze by byla poticba
revakcinace, ani neni nijak doporuc¢ovano provadét v pribéhu zivota kontrolni testovani.
Snizeny efekt by mohl nastat u jedincti s HIV, chronickym onemocnénim jater nebo uzivatelti
drog. Vedlejsi ucinky se projevuji vzacné€. Patii mezi né bolest hlavy, malatnost a citlivost

V misté vpichu.

Podani imunoglobulinu zajist'uje pasivni pienos protilatek proti viru hepatitidy A. Muze
se pouzit jako profylaxe jesté pred vystavenim infekci, ale 1 po expozici viru. Obdobi ochrany
trva riizné dlouho Vv zavislosti na podané davce, ale ve vétsing ptipadt az 5 mésicii. Casto slouzi

jako preexpozi¢ni profylaxe u cestovateld, 1 kdyz vakcina se doporucuje nejcasté;ji.
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Nejlepsi prevenci pro ohrozené skupiny osob je aktivni nebo pasivni imunizace.
Samoziejmosti je dodrzovani zékladnich hygienickych ndvykd, pravidelné myti rukou, piiprava
prevarenych pokrmi a vyhybani se syrovym potravinam. Tim v§im mizeme eliminovat riziko

prenosu hepatitidy A (Matheny a Kingery, 2012).

V USA bylo roku 1966 doporuceno ockovat v§echny déti zijici v komunitach s vysokym
vyskytem hepatitidy A. Roku 1999 bylo doporuceni rozsifeno na dalSi oblasti, kde
se konstantné toto onemocnéni vyskytuje. Pozd¢ji se opatieni zacalo tykat 1 dalSich zemi
scilem zamezit Sifeni onemocnéni. Od roku 1995, kdy zacala byt vakcina dostupna,
se incidence hepatitidy A snizila o 95 %. Ukazalo se tedy, ze rozsahlé o¢kovani déti v USA
mélo velmi pozitivni dopad na vyskyt onemocnéni v celé populaci s dramatickym poklesem
poctu infekei. V dnesni dobé je ale potfeba prevenci stile rozSifovat, protoze hepatitida A
zustava hrozbou 1ipro vefejnost evropskych statd. I pies opakovany vyskyt ohnisek je
v nékterych zemich Evropské unie omezené mnozstvi vakcin. Jejich nedostatek hlasilo

Svédsko, Rakousko, Dansko, Spanélsko, Itélie nebo Portugalsko (Tavoschi et al., 2018).

2.6 Lécba

Pro hepatitidu A neexistuje Zadna specificka léba. Provadi se podplirna péce, diky které
se pacient muze citit 1épe. Dilezitd je dostate¢nd hydratace a vyziva. Na zvySenou teplotu

se mohou uzivat antipyretika a proti zvraceni a nevolnosti antiemetika (Jeong a Lee, 2010).

Pokud je jedinec ve v€ku 1 rok az 40 let, ktery nebyl doposud imunizovén a byl nedavno
vystaven HAV, podava se mu 1 davka vakciny s jednim typem antigenu. Dalsi varianta, kterou
Ize pouzit, je podani imunoglobulinu. To se miZe vyuzit U imunokompromitovanych jedinct,
U pacientl S chronickym onemocnénim jater a také u lidi starSich 40 let nebo naopak mladsich
nez 1 rok. Preferované a vice vyuzivané je aplikovani vakciny. V obou ptipadech je nutné
zareagovat nejpozdgji do 2 tydnii. Uginnost po piekroéeni 2 tydnil neni znama. Postexpoziéni
profylaxe by mé¢la byt nabidnuta i osobam v blizkém kontaktu s nakazenou osobou, ktefi nebyli
oc¢kovani (Matheny a Kingery, 2012). Ve vyjime¢ném ptipad¢, kterym mize byt fulminantni
hepatitida s jaternim selhanim, je mozné indikovat transplantaci jater (Seto et al., 2020).

Hospitalizace se provadi zejména z epidemiologickych divodi kvili rychlému Sifeni infekce.
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Existuje mnozstvi potravinovych dopliki, které 1ze uzivat pro rychlejsi apravu aktivit
jaternich enzymt. Jedna se hlavné o vyrobky, ve kterych se nachazi flavonoidy ostropestice
marianského. Uginek je zaloZen na antioxida¢nich vlastnostech, ale jeho vliv na 1é6¢bu je sporny

(Mihal&in et al., 2017).

2.7 Riziko vakcinace

Bezpecnost a rizika vakein jsou v poslednich letech hojné diskutovanym tématem, a to
hlavné na internetu. Socidlni sit€¢ nabizi rychlé Sifeni informaci, at’ uz pravdivych nebo
nepravdivych. Vakcinace je proces vpraveni antigenu do organismu. Poté dochazi k navozeni
postvakcinaéni imunity. Vyuziva se hlavné k preventivnimu opatfeni proti infekcim urcitym
mikroorganismem, se kterym se jedinec doposud nesetkal. U nékterych onemocnéni, zvlasté
téch, které maji dlouhou inkubaéni dobu, je mozné provést i postexpozi¢ni ockovani. To se tyka
prave hepatitidy A. Na ockovani je potieba nahlizet individualnég a respektovat kontraindikace.
Je pravda, Ze kazda 1é¢ba nebo zakrok ptredstavuje mozné riziko nezddoucich reakci. Tedy
I podani ockovaci latky mize dat vzniku vedlej$im nezadoucim uGcinkim. Mezi takové obtize
patii bolestivost a zarudnuti v mist€ vpichu, pfipadné svédéni a zatvrdnuti mista, dale inava
a bolest hlavy. Nékdy se mohou objevit chiipkové pfiznaky v disledku pfechodné bakteriémie
nebo virémie. Mezi zavazné nezadouci U€inky patii vysoké horecka, prechodné obrny, kiece,
neurologické UcCinky nebo kratkodobé stavy bezvédomi. Mozny je 1 vyskyt alergické reakce.

Piesto ma o&kovani nenahraditelnou tilohu v prevenci nemoci a fungovéni spole¢nosti (SUKL,
2017).

Ochranné vlastnosti dostupnych vakcin proti hepatitidé A, vcetné jejich vedlejSich
ucinkd, jsou si velice podobné. Na celém svété jsou imunizovany miliony lidi bez vaznégjSich
nepiiznivych dopadi. Vyskyt autoimunitnich poruch spojenych s poddnim téchto vakcin
je sporny. Patogeneze autoimunitnich jevi po o¢kovani miize byt stejna jako po prodelané

infekci. AvSak o autoimunité v souladu se zmiflovanymi vakcinami neexistuji témét zadné

zpravy a vakciny zustavaji v tomto ohledu bezpec¢né (Stiibgen, 2011).

AvSak existuje vzacné onemocnéni zvané makrofdgova myofascitida, kterd
je zptisobena lokalni imunitni reakci na hydroxid hlinity, jenz byva ptidavan do vakcin jako
adjuvans. Projevuje se bolestmi svali a unavou. Ve svalech jsou nalézany makrofagy

s krystalky hydroxidu hlinitého v cytoplazmé. Podle navrzené pracovni hypotézy se muze
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vyskytnout u jedincii s predispozici k niz§i mife schopnosti odstrafiovani hliniku ze svali.
Presto, Ze se ¢ast vetejnosti obava bezpecnosti pouzivané latky, je nepravdépodobné, ze dojde
K jejimu vyfazeni. Hledani nahrady by bylo ¢asové naro¢né a finanéné nakladné (Stiibgen,
2011).
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3 VYSKYT HEPATITIDY A V CESKE REPUBLICE A VE
SVETE

Jak je znamo, hepatitida A je onemocnéni jater. To postihuje mnoho lidi v celé populaci
a celosvétoveé zpusobuje az 2 miliony umrti rocné. Asi k jedné poloviné umrti dochazi
v disledku jaterni cirhézy a k druhé poloviné kvili virové hepatitidé a hepatocelularnimu
karcinomu. Cirhoza jater se dokonce pohybuje okolo 11. mista v zebficku nejcastéjSich ptic¢in
umrti, karcinom jater je na 16. pficce. Celkov€ predstavuji celosvétové az 3,5 % veskerych
umrti. Mnoho lidi konzumuje alkohol, jsou obézni ¢i trpi nadvahou, maji diabetes, a to vSe jsou
rizikové faktory pro onemocnéni jater. Jatra jsou druhym nejcastéji transplantovanym orgénem,

avsak na vSechny pacienty se bohuzel nedostava (Asrani et al., 2019).

Hepatitida byla dfive jednotné nazyvana Zloutenkou. Vyskytuje se jiZ tisice let a béhem
historie zpusobovala pandemie. Zejména v obdobi vélek dochazelo k Sifeni epidemické
zloutenky mezi vojaky i civilisty. Béhem druhé svétové valky se pocty osob nakazenych
hepatitidou pohybovaly v fadu miliont. Roku 1973 doslo k vyznamnému objevu. Pomoci
elektronové mikroskopie Feinstone s kolegy objevili virové ¢astice o velikosti 27 nm ve stolici
pacientt, které oznacili jako ptivodce hepatitidy A a béhem nasledujicich let doslo k zna¢nému
pokroku v diagnostice onemocnéni (Wong et al., 2015). Dle prizkumu ve Spojenych statech
americkych pocatkem 90. let 20. stoleti byla az tfetina lidi séropozitivni na anti-HAV 1gG
protilatky (Chakravarti a Bharara, 2019). Incidence poklesla koncem 90. let minulého stoleti

po vyvoji vakciny a zajisté 1 vlivem zlepSovani hygieny (Wong et al., 2015).

3.1 HAV v populaci a porovnani s ostatnimi virovymi hepatitidami

Virova hepatitida postihuje jednotlivce napii¢ vSemi svétadily, ale chudsi oblasti jsou
zasazeny vice (Asrani et al., 2019). Absolutni pocet umrti na virové hepatitidy se postupné
zvysil, od roku 1990 do roku 2013 z 0,89 milionu umrti na 1,45 milionu ro¢n¢. V porovnani
s poctem obyvatel tehdy a nyni se ale zd4, ze poCet nemocnych a pocet imrti je zvySen hlavné
z divodu ristu populace (Stanaway et al., 2016). Jedna se o podobny pocet umrti jako

u tuberkuldzy, ale vyssi nez u HIV nebo malarie. Nejcastejsi umrtnost na virovou hepatitidu

zpusobuji viry hepatitidy B a C.

36



Kazdoro¢né pribyde asi 1,5 milionu pfipadi hepatitidy A. Skutecné cislo bude ale
pravdépodobné mnohem vyssi, protoze infekce miZze probihat asymptomaticky. Infekce HAV
je uzce spjata se socidln¢ ekonomickou urovni, hygienickymi podminkami, které ¢asto byvaji
velice slabé, a také s dostupnosti a kvalitou pitné vody. Naopak ve vyspélejSich a bohatSich
oblastech se infekce vyskytuje méné, samoziejmé diky vys$Sim hygienickym standardiim, ale
I kvali imunizaci vakcinaci. Dalsi dulezitou roli hraje vék. Zatimco u déti infekce casto
s vyskytem komplikaci. Jak jsem jiz zmifiovala, nejohrozenéjsSimi skupinami jsou cestovatelé,
zejména mifici do endemickych oblasti vyskytu hepatitidy, uzivatelé drog, a to hlavné nitrozilni
formou, lidé bez domova, pacienti s chronickym onemocnénim jater, muZzi majici pohlavni styk
smuzi a také lidé, ktefi se vyskytuji v blizkém kontaktu s nakazenymi (Asrani et al., 2019).
Zdroj nakazy HAV zistava u vice nez 50 % nezjistén (Trujillo-Ochoa et al., 2019). Zajimavé

je porovnat mortalitu u virovych hepatitid ve svété, k ¢emuz nam pomuze nasledujici obrazek.
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Obrazek 4 Mapa mortality virovych hepatitid (Stanaway et al., 2016)

Na obréazku 4, publikovaném v ¢lanku odborného ¢asopisu The Lancet, mizeme vidét
mortalitu virovych hepatitid A, B, C a E v riznych ¢astich svéta. Odstupiiovanou skalou zelené
barvy je vyznacen pocet imrti na virové hepatitidy na 100 000 obyvatel za 1 rok. Nejsvétlejsi
zelena, témér bild barva, zna¢i méné nez 10 umrti. Nejtmavsi zelend barva znaci pocet, ktery
je vyssi nebo roven 33,50 piipadim. VyseCovy graf zase vypovida o konkrétnim typu virové

hepatitidy, jako pfic¢iny smrti. Velikost grafii je pfimo imérna imrtnosti v dané oblasti. Jak

37



je z obrazku patrné, nejmensi pocet zemielych na hepatitidy je v Australii a na samém jihu
Afriky. Dale se pomémé nizky pocet nachazi v Evrope, Severni Americe a na jihu Jizni
Ameriky. Nejvice zasazené oblasti jsou hlavné ve stfedni a severni Africe a Asii. Je patrné, Ze
V Americe je nejvetsi umrtnost zptisobena virem hepatitidy C, stejné tak i v Evropé a Australii.
Na druhé strané v Asii se jedna spiSe o virus hepatitidy B. V Africe jsou si oba tyto typy
pomémé vyrovnany. Vétsinu umrti tedy zpisobuje hepatitida B a C. Umrti na hepatitidu E
muzeme zaznamenat na jihu Asie a o néco méné i1 v Africe. A konecné hepatitida A, kterad
zpusobuje nejvice umrti v Indii, Africe a na jihu Asie, ale pfesto ma ze vSech zminovanych
hepatitid nejmensi podil na celkové mortalité. Hepatitida D se nevyskytuje samostatng, ale

potiebuje ke vzniku onemocnéni pritomnost viru hepatitidy B, jedna se o tzv. defektni viry.

Dle WHO (2017) zemielo v roce 2015 v dusledku virovych hepatitid 1,34 milionu lidi,
z toho na hepatitidu A jen 11 000, coz je pouhych 0,8 % z celkového poctu. V dusledku cirhozy
jater zemielo 720 000 lidi, coz bylo vice nez na hepatocelularni karcinom, kdy se jednalo

0 470 000 lidi. Mortalita od roku 2000 vzrostla o 22 % a nadale se zvysuje.

Dulezitym rozdilem je také fakt, Ze pouze hepatitidy B, C a D mohou zplisobovat
chronické onemocnéni, zatimco hepatitida A a E nikoliv. To je také problémem u pienosu HBV
z matky na dité. Chronicita mize dat vzniku cirh6ze nebo karcinomu, a proto dochézi k daleko

vétsimu pocétu umrti (WHO, 2017).

1000000
900000
800000
700000
600000

500000
400000
300000 Hepatocelulirni karcinom
200000 ® @ Cirhoza jater
100000
— [ | @® ® ® Akutni hepatitida
HAV HBV HCV HEV

Pocty nmrti

0
Viry hepatitid

Obrazek 5 Pocty umrti na virové hepatitidy (WHO, 2017)
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VysSe popisované skuteCnosti lze porovnat i na obrdzku 5 zvetfejnéném Svétovou
zdravotnickou organizaci. Jedna se o zndzornéni poc¢tl umrti ptipadajicich na jednotlivé virové
hepatitidy. Nejvétsi podil na imrti v disledku virovych hepatitid ma virus hepatitidy B (HBV,
modré znaceni), o néco méné virus hepatitidy C (HCV, Cervené znaceni), poté virus hepatitidy
E (HEV, zelené znaceni) a nejmén¢ virus hepatitidy A (HAV, fialové znaceni). Mizeme vidét
i rozdéleni na akutni hepatitidy (HAV, HBV, HEV), cirhozy (HBV, HCV) a hepatocelularni
karcinomy (HBV, HCV).

3.2 Vyskyt hepatitidy A ve svété

Kazdy rok se jen hepatitidou A nové nakazi asi 1,5 milionu lidi po celém svété (Asrani
etal., 2019). Vysoce endemicky je HAV ve Stfedni a Jizni Americe, Mexiku, Gronsku, Africe,
Sttednim vychodg, Asii a v oblasti zapadniho Pacifiku, ale nikoli v Japonsku ¢i Korei. Naopak
USA, Kanada, Evropa a Australie jsou oblasti s nizkym endemickym vyskytem (Keystone
a Hershey, 2008).

Anti-HAV prevalence

M Vysoka

M Vvysoka/stredni
M Stredni

[T Nizka

] Velmi nizka

Obrazek 6 Prevalence protilatek proti hepatitidé A ve svéteé (Keystone a Hershey, 2008)
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Na obrazku 6 jsou vyobrazeny zmifiované zasazené oblasti. Cerna barva znadi mista
s vysokou prevalenci. Jedna se o vy3e vyjmenované staty a oblasti. Cim svétlejsi barva, tim
se prevalence snizuje. Mzeme si pov§imnout, ze Ceska republika patii do oblasti o nizké
prevalenci, ale nasi vychodni sousedé, Polsko a Slovensko, uz jsou region se stiedni prevalenci.

Do zemi s velmi nizkou prevalenci se fadi severské staty Evropy.

Séroprevalence, tedy prevalence séropozitivity na HAV, se v riznych zemich svéta
velmi lisi. V subsaharské Africe a nékterych ¢astech jihovychodni Asie jsou dokonce azu 90 %
oblasti jsou pak ohniska nakazy hlasena opravdu pomalu, protoZe vétSina déti prodéla infekci

asymptomaticky v brzkém véku a dospéli jiz jsou imunni, tedy alespon valna vétsina.

Oblasti se stfednim vyskytem jsou vychodni oblast Evropy, Cina, Latinska Amerika
(vSechny americké staty jizné od USA), severni Afrika, Blizky a Stiedni vychod a Rusko.
V téchto oblastech je vétsi ¢ast dospélych bez prodélané infekce HAV. Dochdézi pak k vétSimu
ohrozeni starSich lidi symptomatickym onemocnénim a vznikaji opakujici se ohniska (Gossner
etal., 2015). V Cing, zejména v Sanghaji, probéhla v roce 1988 nejvétsi epidemie hepatitidy A
v novodobé historii. Onemocnélo b&hem ni ptes 310 tisic osob po konzumaci infikovanych

mékkysi (Husa, 2013).

Nakonec existuji oblasti s nizkou a velmi nizkou mirou vyskytu hepatitidy A. Patii sem
severni a zdpadni ¢ast Evropy, Australie, Kanada, Japonsko a také Spojené staty americké.

Je zde vysoky podil vnimavych osob rizného véku, které jsou v ohrozeni (Gossner et al., 2015).

Napriklad v USA vroce 2003 byly nejcastéj$i pii¢iny prenosu HAV spojovany
s kontaminovanymi potravinami. Nicméné konzumace kontaminovanych potravin ¢i vody
je Castéjsi pti cestach do zemi se Spatnou hygienickou urovni, a to i pfesto, ze pobyvate
V luxusnim hotelu. To ale samoziejmé zavisi 1 na délce pobytu a konkrétni navstivené oblasti.
Mnoho ndkaz HAV je zaznamenano u lidi, ktefi jedou do rozvojovych zemi, i kdyz vyuziji
bézné turistické trasy, ubytovani a davaji si pozor pti konzumaci potravin. Rizikem v takovych
zemich muze byt i neplanovany chirurgicky nebo stomatologicky zakrok. Prizkum v USA
ukazal, ze ze 784 navracenych cestovatelii vyhledalo v zahrani¢i 8 % lékatskou pomoc a 17 %
Z nich byla aplikovéana injekce. Jejich op&tovné pouziti bez sterilizace je hlavnim rizikovym
faktorem. Piipadné zranéni a poticba 1ékafského zakroku v zahraniéi nelze piedvidat. I kdyz

existuje ockovani, nékteré sluzebni cesty nebo i soukromé dovolené mohou byt naplanované
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Vv kratkém predstihu a neni proto dostatek ¢asu ho kompletné uskutecnit. LetiStni prizkumy
zjistily, ze pfiblizné 50 % cestujicich z Evropy, USA a Jihoafrické republiky do rozvojovych
zemi planovali jejich cestu méné nez 4 tydny pied odjezdem. Navic jen par z nich vyuzilo péce
cestovni mediciny. Po jejich navratu se HAV, i dal$i nemoci, mohou $ifit mezi lidi (Keystone

a Hershey, 2008).

Naopak vroce 2004 v USA pievazoval prenos hepatitidy A blizkym osobnim
kontaktem. Hlavni 2 rizikové faktory byly sexualni styk s infikovanou osobou a pouziti
injekénich drog. HlaSeny byly i pfipady v zafizenich pro péci o dité, kde byla horsi hygiena,
a zamé&stnanci si neumyvali ruce po vymeéné plenek. Zvysené riziko infekce se tykalo i véznu

V napravnych zafizenich, zejména muzt (Keystone a Hershey, 2008).

Samostatnym rizikovym faktorem pro pfenos HAV je nechranény pohlavni styk muze
s muzem. Béhem poslednich 2 desetileti vznikala ohniska hepatitidy A mezi témito muzi
ve velké casti svéta, napiiklad v Evropé, Severni Americe nebo Australii. V takovych
pfipadech je nemocny casto nakazeny i HIV, coz muze zhorSovat pribéh onemocnéni
a prodlouzit ¢as, kdy je HAV vylucovan stolici. Dle prizkumu z roku 2010 az 26 % muzi
(Evropantl) mé&lo pohlavni styk s muzem v zahraniéi, asto napiiklad ve Spanélsku. Toto &islo
se pravdépodobné zvysuje a dochazi tak k mezinarodnimu ptenosu HAV. Muze tak dochazet
k sifeni viru v populaci. WHO doporucuje této skupiné muzi nechat se o¢kovat, nicméné neni

znamo, kolik jedinct tak ucinilo (Ndumbi et al., 2018).

3.3 Vyskyt hepatitidy A v Evropé a Evropské unii

V poslednich desetiletich doslo ve vétsiné evropskych zemich k poklesu incidence
hepatitidy A. Na tom ma do zna¢né miry zasluhu zlepSeni v oblasti hygieny, coz také souvisi
s ekonomickym a sociadlnim pokrokem. VSechny zemé na tom ale nejsou samoziejme stejné
dobfe. Pro hepatitidu A se mira hospitalizace 1i8i stat od statu, naptiklad v roce 2013
v Nizozemsku ¢inila 0,2 na 100 000 obyvatel, ale v Rumunsku 94 na 100 000 obyvatel.
V duisledku klesajiciho vyskytu HAV je mensi ¢ast populace imunni a zvySuje se vek, ve kterém
jsou lidé infikovani, az do dospélosti. Poté je mnohem vyssi pravdépodobnost rozvoje
symptomatického onemocnéni, pfipadné¢ komplikaci. Snizend ochrana populace zplsobuje

zavazn&j$i prub¢h infekce s véts§im zatizenim a vznikem ohnisek. To pro nas znamena, Ze i pies

klesajici vyskyt hepatitidy A je i pro Evropu hrozbou vetejného zdravi.
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Infekce se mize rozsifit v populaci naptiklad i od nitrozilnich uzivateld drog a mize
nastat epidemie. Ekonomicky dopad by byl také znac¢ny (Blachier et al., 2013). Také cestovani
zvysuje riziko zavleceni infekce a sekundarniho pfenosu mezi vnimavou populaci. | jidlo mize
byt prostfedkem pienosu, protoze HAV pfeziva v prostfedi a odolava metodam konzervace
potravin véetn€ suseni a mrazeni. Pokud se potraviny kontaminuji uz na po¢atku vyroby, mize

dojit ke vzniku velkych, geograficky rozsdhlych ohnisek.

Mnozstvi oznamenych pfipadii nakazenych jedincti od roku 1997 do roku 2011
v Evropské unii klesla praimérné z 10 na 2,5 ptipadti na 100 000 obyvatel. V roce 2011 bylo
hlaseno z vétsiny ¢lenskych statd do 1 piipadu na 100 000 obyvatel, ale v nékterych vychodnich
statech 1 vice nez 3 ptipady na 100 000 obyvatel. Vice nakazenych HAV pfipadalo na muzské
pohlavi, a to konkrétné 56 %. Nejvice ptipadii pfipadalo na zéfi a fijen, kdy se lidé vraceli
Z dovolené z endemickych oblasti. V obdobi 2005-2012 bylo az 65 % ptipadi nakazenych
hepatitidou A ve Svédsku v disledku cesty do zahraniéi, v Némecku to bylo asi 37 % a ve
Francii 36 %. Z toho, napiiklad ve Francii, 50 % piipadt vzniklo v dasledku sekundarniho
ptenosu, nejcastéji blizkym kontaktem s 0sobou v jedné domacnosti. Z toho vyplyva, Ze mnoho
ptipadi je zpisobeno cestovanim do oblasti s vy$Sim vyskytem hepatitidy A. Lidé se mohou
vydat na dovolenou téméi kam chtéji a kdy chtéji. Bohuzel ne vSichni, kdo by méli, navstévuji
centra cestovni mediciny a vyuzivaji jejich sluzeb, at’ uzZ minimalné ke konzultaci (Gossner
et al., 2015). I pfesto studie prokazala, ze v Némecku v obdobi 2007-2008, 60 % infikovanych

nikdy nenavstivilo zadnou endemickou oblast (Wu a Guo, 2013).

Dle WHO je doporuc¢ovano ockovat déti v zemich se stiednim vyskytem infekce HAV
rutinné. To se tyka jiznich a vychodnich stati EU. Naopak v severni a zapadni oblasti EU, kde
se objevuje pouze nizka nebo velmi nizkéd mira vyskytu, WHO doporucuje ockovat jen vysoce
rizikové skupiny osob. Nékteré zemé EU se sttednim vyskytem HAV doporucuji ockovani
na celostatni Grovni, takovym stitem je Recko, nebo alespoit na regionalni wirovni, jako
je Katalansko ve Spanélsku nebo nékteré oblasti v Italii. Mnoho zemi EU, mozna vétsina,
vydala doporuceni ockovat alesponi pro rizikové skupiny osob. Lidé si Casto vakciny musi
zaplatit. V Dansku a Norsku je poskytovano ockovani zdarma pro lidi S chronickym

onemocnénim jater (Gossner et al., 2015).

Existuje Evropské centrum pro kontrolu a prevenci nemoci (European Centre for
Disease Prevention and Control, ECDC), kam se hlasi potvrzena infekéni onemocnéni véetné

hepatitidy A. Data se prezentuji prostiednictvim informaéniho systému TESSy (The European
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Surveillance System). V roce 2015 bylo do tohoto systému hlaseno 12 527 potvrzenych piipada
hepatitidy A z 30 statt Evropské unie nebo Evropského hospodarského prostoru (EHP). Z toho
41 % ptipadi pochéazelo z Rumunska a 9 % z Bulharska. Jednalo se o vSechny vékové
kategorie, ale nejvice, 39 % nakaZenych, bylo ve véku 5-14 let. Castgji se jednalo o muZe nez
zeny, zejména ve véku 15-24 a 25-44 let. Vétsina lidi se nakazila v zemi svého bydliste.
Obyvatelé severni ¢asti EU patii mezi nejvice nachylné k infekci, zejména dospéla populace.

Naopak nejméné nachylni jsou obyvatelé vychodnich zemi EU (ECDC, 2017).

s 15000
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Obrazek 7 Pocet ptipadu hepatitidy A v letech 2007-2018, EU/EHP (ECDC, 2018a)

Na obrazku 7 mizeme vidét postupné klesajici kiivku, kterd znaci mnozstvi hlaSenych
ptipadi nakazeni hepatitidou A v letech 2007-2018. Jedna se pouze o hodnoty hlasené v zemich
EU nebo EHP. Je patrné, ze dochazi k poklesu séroprevalence, aZ na vyjimky. K obcasnym
zvySenim poctu nakazenych mulZze dochdzet v disledku vzniku ohnisek, kterd se mohou

rozSifovat dale do populace a zvysit tak pocet nakazenych virem hepatitidy A.

Mezi roky 2016-2018 je vidét markantni nartst hlasenych ptipadt hepatitidy A v EU

a EHP. Nejvétsi mnozstvi nakazenych pfibylo zacatkem roku 2017, poté se jiz hodnoty
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snizovaly. To se tykalo i Ceské republiky. Jednalo se o vznik velkého ohniska, které se §ifilo
hlavné€ mezi muzi majicimi pohlavni styk s muzi. Pocet ptipadi mohl byt ve skutecnosti i vyssi,

protoze se v ruznych zemich lisi strategie testovani (ECDC, 2018b).

3.3.1 Ohniska niakazy

Ohniska hepatitidy A se objevuji v ruznych oblastech EU. V disledku klesajiciho

vyskytu hepatitidy A se zvySuje mnozstvi vnimavé populace viici HAV.
Ohniska v souvislosti s cestovanim

Hepatitidou A se nemusime nakazit pouze v dalekych exotickych zemich, které nemaji
rozvinuty turismus. Ohniska souvisejici s cestovanim osob do zahrani¢i vznikaji naptiklad
I po navratu z Egypta, coz je oblibena turistickd destinace, kam kazdoro¢né jezdi i mnoho
Cechtl. Vétsinou dochazi k prenosu HAV skrz potravu nebo vodu. Néakaza se pak rozsiti rychle
do populace (Gossner et al., 2015). Existuji i pfipady nakazeni pti vyletni plavbé po fece Nil.
Dale skrze Cerstvou pomerancovou st'avu, kdy se ndkaza zavlekla do 9 evropskych zemi. Proto
je potieba informovat turisty o moznych rizicich (Wu a Guo, 2013). Cestovni kancelafe by mély
upozoriovat, Ze ani pobyt v zahranici s all-inclucive v luxusnim resortu je nechrani pied viemi
nakazami, protoZe muiZe byt kontaminovéno jidlo ¢i voda. Lidé si ¢asto Zadna rizika pfi svych
turistickych cestach do zahrani¢i nepfipousti a mohou poté vystavit své blizké sekundarnimu

pienosu importované nakazy a naslednému onemocnéni (Gossner et al., 2015).
Ohniska vyvolana potravinami

K ndkaze HAV muze dojit prostfednictvim konzumace kontaminovanych potravin.
Ve Francii, Nizozemsku a Anglii byla nakaza mezi lety 2009-2011 spojena s kontaminovanymi
suSenymi rajcaty dovezenymi z Turecka (Gossner et al., 2015). Dale, v roce 2013 byly hlaseny
ptipady v Dansku, Finsku, Norsku a Svédsku, také v Italii a Irsku, po konzumaci zmrazeného
ovoce. K nékaze mize dojit i z Cerstvych potravin, zejména ovoce a zeleniny. To byva
nejcastéji kontaminovano pii sklizni nebo pii zpracovani dané potraviny. Kontrolovanim
dovazenych potravin nejde dost dobie predejit dovozu kontaminovanych potravin. Infekcni
davka je pomérné mala a bylo by to technicky narocné. Protoze virus odolava riznym tipravdm
a konzervacim dané potraviny, mize ztstat v obéhu a pomalu se rozsifovat mezi dalsi jedince.
Zjisténi pivodu ohniska nédkazy spojeného s potravinami neni snadné. Lidé si casto

nevzpomenou, co jedli nékolik tydna pfed nastupem piiznaku (Gossner et al., 2015).
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Ohniska v komunitach

Tim se rozumi takové ndkazy, kde byl primarnim zptsobem pienosu osobni kontakt,
vcetné nitrozilnich uzivateli drog. Nejprve se nakaza projevi v rizikovych skupinach (naptiklad
skupiny zijici ve Spatnych hygienickych podminkach nebo muzi majici pohlavni styk s muzi)
a poté se rozsiti do populace. Nakaza HAV mize byt spojena i s migranty (Gossner et al.,

2015).

3.4 Vyskyt hepatitidy A v Ceské republice

Ceska republika se fadi mezi stity spomérné nizkym vyskytem hepatitidy A.
V poslednich nékolika letech je zde v priméru hlaseno ptiblizné 600 piipadli ro¢né. Tim, ze
klesa nemocnost, piibyva mnozstvi osob, které nemaji ochranné protilatky a je potom vyssi
procento vnimavé populace k ndkaze hepatitidou A. Proto je potieba obzvlasté dodrzovat
preventivni hygienickd opatteni. Po prodélani onemocnéni je jiz vSak celozivotni imunita.

Dochézi i k dovozu infekce ze zahrani¢nich dovolenych ¢i pracovnich cest.

V Ceské republice jsou také dostupné uéinné a bezpeéné ockovaci latky. Jsou vhodné
dokonce jiz pro déti od 1 roku Zivota. Doba ochrany je teoreticky celozivotni. V CR patii
ockovani proti hepatitidé A mezi ockovani na vyzadani, plati si ho tedy Zadatel sam. Nepatii
mezi o¢kovani hrazena statem. Existuje i kombinovana vakcina, ktera piisobi zaroven i proti
hepatitidé B (SZU, 2019a). Za mimotadnych epidemiologickych situaci miize byt o&kovani
hrazeno statem. Veskeré informace o ockovani jsou k dostani u svého praktického Iékate, na

uradech Orgéanu ochrany vefejného zdravi (OOVZ) a jinych specializovanych pracovistich.

Pokud ma lékat podezieni na zminovanou nakazu, je povinen tuto skute¢nost nahlasit
na epidemiologickém oddgleni p¥islusného OOVZ, se kterym nadale spolupracuje (Castkova
et al., 2008). V ptipad¢ akutniho onemocnéni je tieba pacienta izolovat na infekénim odde¢leni
pfislusné nemocnice. Lékat z infekéniho oddé€leni vétSinou rozhodne o klasifikaci onemocnéni.
Krajskd hygienicka stanice ma pak na starost opatfeni v ohnisku nakazy. Opét je potieba

spoluprace s konkrétnimi praktickymi Iékafi (Chmelik et al., 2017).

3.4.1 Pocet pripadi nakazy HAV

Tim, ze onemocnéni hepatitidou A podléha hlaSeni, zname presna mnozstvi lidi, ktefi
se nakazili.
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Tabulka 1 Mnozstvi piipadii hepatitidy A v CR, 1979-2019 (upraveno z MZCR,
2016; ECDC, 2018a; SZU, 2020)

ROK MNOZSTVi PRIPADU

1979 32065
1980 8687
1990 1630
2000 614
2010 862
2011 264
2012 284
2013 348
2014 673
2015 724
2016 930
2017 772
2018 211
2019 240

Dle dat dostupnych na strankach Evropského centra pro kontrolu a prevenci nemoci
(ECDC), Ministerstva zdravotnictvi Ceské republiky a Statniho zdravotniho tstavu jsem
vytvofila jednoduchou a piehlednou tabulku s poctem ptipadi ndkazy HAV za jednotlivé roky
v Ceské republice (tabulka 1). Od roku 1980 do roku 2010 jsem volila ¢asova obdobi kazdych
10 let. Od roku 2010 jsem jiz zaznamenavala kazdy rok zvlast, a to az do soucasné doby, kdy
jsou k dispozici informace za cely rok, tedy do roku 2019. Zvolila jsem data o poctech
nakaZenych jiZ od roku 1979 z toho ditvodu, aby bylo moZné dobie pozorovat trend ve vyvoji
infekci. Roku 1979 byla v Ceské republice epidemie. Z téchto ziskanych dat jsem vytvofila
graf, kam jsem vynesla piislusné hodnoty (obrazek 8). Pouze roky 1979 a 1980 jsem v grafu
vynechala z toho duvodu, aby 1épe vynikla data v dalsich letech.
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Obrizek 8 Pocet osob nakazenych hepatitidou A v jednotlivych letech v CR
(upraveno z MZCR, 2016; ECDC, 2018a; SZU, 2020)

V grafu vytvofeném z hodnot piedchozi tabulky (tabulka 1) vidime piehled poctu
nakazenych osob virovou hepatitidou A v letech 1990-2019 v Ceské republice (obrazek 8).

vvvvvv

cvwr

ptipadli a v roce 2000 uz bylo infikovanych HAV pouze 614. V poslednich 10 letech je uz
vyskyt hepatitidy A niZs§i nez 1000 nakaZenych osob ro¢né.

Vyjimky tvofily roky 1979 a 1980. V roce 1979 byla v Ceské republice rozsahla
epidemie hepatitidy A, kdy bylo celkem 32065 nakazenych. Zpusobeno to bylo pozitim
zmrzlin, ve kterych byly pouzity kontaminované jahody ptivodem z Polska (Husa, 2013).
V roce 1980 se jednalo 0 vice nez 8000 nove¢ nakazenych, coz je stale mnohonasobn¢ vice nez

Vv nasledujicich letech, proto jsem tyto hodnoty do grafu nezanesla.

V letech 2008-2009 se pocet infikovanych osob zvysil v disledku epidemie v Praze
a Stfedoceském kraji. Bylo hlaSeno dokonce vice nez 1000 piipadd, coZ je vyjimka oproti jinym
roklim v tomto stoleti, kdy se pocet ptipadi pohybuje v fadu stovek. Zvyseny pocet je az do

roku 2010 (Lexova et al., 2016). Od 1. ledna 2008 do 31. prosince 2008 bylo dokonce hlaseno

47



1616 potvrzenych piipadil ndkazy jen v CR. Nemocnost se vy$plhala na 15,7 nakaZenych na
100 000 obyvatel. Slo tedy aZ o desetinasobny vzestup oproti nékolika letem dopiedu. Vyskyt
zacal hojné stoupat od konce kvétna tohoto roku. Od ledna do kvétna se nakazilo 61 jedinct,
od ¢ervna do prosince pak 1555. Nejvice novych piipadi se objevilo v zéfi. Z celkového poctu
se jednalo 0 57,6 % muzi a 42,4 % zen. Co se véku tyce, nejvice zasazeni byli lidé ve véku
20-34 let. Pivod rozsahlého Sifeni na pocatku pochazel od injekénich uzivateld drog, a to
nejvyznamnéji v Praze a StiedoCeském kraji. K epidemiologickému Sifeni doslo 1 v disledku
niz§iho hygienického standardu této skupiny. Poté se virus hepatitidy A rozsifil do bézné
dospélé populace v disledku vnimavosti. Celkem bylo 421 pfipadi zaznamenano u skupin 0sob
s rizikovym chovanim (vézni, narkomani, bezdomovci, promiskuitni lidé a alkoholici). V 68
ptipadech se jednalo o importovanou nakazu, piedev§im z Egypta. Opatieni spocivala
Vv cileném ockovani v ohnisku nakazy, dale v provadéni dezinfekce, izolaci nemocnych
a Vv lékaiském dohledu nad osobami v blizkém kontaktu s infikovanymi. Bylo provedeno
oc¢kovani u 7519 osob jako postexpozi¢ni profylaxe. Tato ockovani byla hrazena statem.
Nejveétsi vyskyt byl vjiz zminované Praze, StfedoCeském kraji a Olomouckém kraji.
V ostatnich krajich Slo spiSe o sporadicky vyskyt. Nakonec doslo ke 2 timrtim v dasledku
onemocnéni virovou hepatitidou A. Jednalo se 0 neo¢kovaného mladého narkomana a muze

ve véku 75 let, ktery byl v rodinném kontaktu s nakazenym (Castkovéa a Benes, 2008).

V roce 2011 doslo k vyraznému poklesu nakaZenych, ale dal$i roky mnoZstvi hlaSenych
onemocnéni postupné piibyvalo, a to az do roku 2016. V tomto roce probihala v Brn¢
a Jihomoravském kraji epidemie virové hepatitidy A. Nejvice nemocnych bylo v samotném
Brné. Celkem se jednalo o 449 ptipadt v tomto kraji, z toho 359 bylo piimo v Brné. Nejvice
nakazenych bylo opét osob srizikovym chovanim a nepracujicich. Poté dochézelo
K postupnému Sifeni nakazy v populaci. Opét zde byla provadéna preventivni vakcinace, mnoho
lidi pracujicich v potravinafstvi muselo byt z profese docasné vytazeno (Ciupek et al., 2017).
Na obrazku 8 mizeme vidét, Ze epidemie zasahla i do roku 2017. V dalSich letech se ovSem

pocet nakazenych snizil, kdy v roce 2018 i 2019 to bylo pouze néco ptes 200 ptipadt ro¢né.

Muzeme tedy fict, ze od minulého stoleti doslo ke znaénému snizeni mnozstvi piipadl
hepatitidy A v Ceské republice a v 21. stoleti se kromé& jedné vyjimky pohybujeme v fadu

stovek ptipadt. Posledni 2 roky byly dokonce s velmi nizkym po¢tem nemocnych.
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3.4.2 Vyskyt hepatitidy A v Ceské republice dle kraji v roce 2019

ProtoZe se toto onemocnéni nenachézi po celém uzemi Ceské republiky ve stejné mife,
je zajimavé porovnat jeho vyskyt napii¢ v§emi kraji. Zvolila jsem data za cely jeden rok, a aby
byla co nejaktualnéjsi, vybrala jsem rok 2019. Pouzité informace jsem vyhledala a zpracovala
ze stranek Statniho zdravotniho tstavu. Vytvofila jsem piehlednou tabulku, kde jsou konkrétni,
presné podty prokazanych piipadi ve viech krajich Ceské republiky za minuly rok (tabulka 2).
Celkovy pocet nakazenych virem hepatitidy A v lofiském roce byl pomérné nizky, a to 240
osob, coZ na pocet obyvatel vice nez 10 milionti neni mnoho. S pomoci tabulky jsem vytvoftila

I graf.

Tabulka 2 Pocet ptipadi hepatitidy A v jednotlivych krajich v roce 2019 (upraveno
dle SZU, 2019b)

KRAJE POCET PRIPADU
Praha 28
Stfedocesky kraj 21
Jihocesky kraj 1
Plzerisky kraj
Karlovarsky kraj 1
Ustecky kraj
Liberecky kraj 122
Kralovehradecky kraj 7
Pardubicky kraj 2
Kraj Vysocina 6
Jihomoravsky kraj 23
Olomoucky kraj 4
Zlinsky kraj 2
Moravskoslezsky kraj 14
Celkem 240

V tabulce 2 si miZzeme povSimnout, Ze Ve vétSing kraju se pocet osob nakazenych HAV
vyskytuje viadu jednotek. V Praze, StfedoCeském kraji, Jihomoravském kraji
a Moravskoslezském kraji pak v fadu desitek a pouze v jednom, Libereckém kraji, je hodnota
vice nez 100, tedy presnéji 122 piipadd. Naptiklad v Pardubickém kraji v roce 2019 byly
hlaSeny pouze 2 ptipady. Podobné je na tom 1 Zlinsky kraj a Plzensky kraj. Pouze jeden hlaSeny

ptipad byl v Jiho¢eském a Karlovarském kraji.
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Pro lepsi ptehlednost jsem zpracovala graf, ve kterém lze nazorné vidét pomér
nakaZenych mezi viemi kraji v Ceské republice v roce 2019 (obrazek 9). Jednotlivé kraje jsou

barevné odliSeny a opatieny popisky.

Zlinsky kraj Praha
Olomoucky kraj

Jihomoravsky kraj Stidotesky krai
trdocesky kraj

Kraj Vysocina
Pardubicky kraj

Jihocesky kraj
Karlovarsky kraj

Kralovehradecky

kraj Ustecky kraj

Liberecky kraj

Obrazek 9 Vyskyt hepatitidy A v CR dle krajii v roce 2019 (upraveno dle SZU, 2019b)

Nejvétsi pocet infikovanych lidi byl zaznamenan v Libereckém kraji, kde probihala
epidemie. Ta zapocala v 16. kalendafnim tydnu roku 2019. Nejvice nakazenych pochézelo
z Turnova. Pravdépodobnou cestou ndkazy bylo pouZivani uzitkové vody v zahradkaiské
kolonii v Turnové (Balasova, 2019). Z obrazku 9 vyplyva, Ze pocet infikovanych HAV
Vv Libereckém kraji byl vice nez polovina ptipadd. V ostatnich krajich nedoslo k zadnym

vyznamnym vykyviim v po¢tu nakazenych osob.
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ZAVER

Mym cilem v bakalaiské praci bylo charakterizovat virus hepatitidy A, onemocnéni

hepatitidu A a zjistit, jaky je jeji vyskyt v Ceské republice, v Evropé a ve svété.

Virus hepatitidy A se nejCastéji prendsi fekalné-oralni cestou. Jelikoz se jedna o virus
s nizkou infekéni davkou, a navic velmi odolny vici vnéj$im vliviim, snadno se prenasi a $iti
v populaci. Navic inkubaéni doba onemocnéni hepatitidy A mize trvat az 50 dni a za tu dobu
mize byt nakazeno i vice lidi. Pfedpoklad, ze proto je cast&jsi vyskyt hepatitidy A
v rozvojovych zemich a obecné v oblastech snizs$i trovni hygieny, byl tedy spravny.
S nejvétsim poctem nakazenych se miZzeme setkat napiiklad v Africe, Stfedni a Jizni Americe
nebo Asii. Naopak nizka prevalence je v Severni Americe a Evropé, zejména od Ceské
republiky na zapad. To ale rozhodné neznamena, ze pro nas, jakozto obyvatele sttedni Evropy,
hepatitida A neni hrozbou a nemusime se ji obavat. V dne$ni dobé diky velké oblibenosti
cestovani témé&f kamkoliv po svété se miizeme snadno nakazit i né¢im, co se v naSich krajinach
zcela bézné nevyskytuje. Kazdy rok ptibyde celkem asi 1,5 milionu novych pfipadi nakazy
virem hepatitidy A, nejedna se tedy o zanedbatelné Cislo. K umrti v disledku hepatitidy A ale

dochazi pomérné vzéacnge.

Pro diagnostiku se nej€astéji vyuZziva biochemickych a sérologickych vysetfeni. ProtoZe
neexistuje zadna specificka 1écba hepatitidy A, velice dilleZita je v tomto ohledu samotna
prevence. Dostupna je pasivni i1 aktivni profylaxe. I pfes dostupnost u¢innych vakcin se ne
kazdy, kdo by mél, necha ockovat. To mlize byt zapti¢inéno riiznymi divody, od nevédomosti
az po cenu vakciny, kterou si povétSinou kazdy hradi sam. Samoziejmosti je dbat na hygienicka
opatfeni, a to zejména pfi cestovani do endemickych oblasti. Ne nadarmo byva hepatitida A

oznacovana jako nemoc Spinavych rukou.

Jak bylo zjisténo, vétSina déti mladSich 6 let prodéld infekci asymptomaticky, kdeZto
vice nez 70 % dospélych ma typické ptiznaky, kterymi mize byt nevolnost, bolesti bficha
a prijem nebo zvraceni, teplota, ikterus, tmava moc¢ a dalsi. Navic, ¢im star$i pacient je, tim
vetsi mu hrozi riziko vzniku komplikaci. Po prodé€lani této nemoci vSak pretrvava celozivotni
imunita. Proto jsou z endemickych oblasti ohniska hlasena pomalu, kdezto v oblastech s niz§im

N4

vEtsi vnimavosti. Tim spiSe bychom na zmifiovanou prevenci méli dbat.
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Pro splnéni cile prace, v tomto pfipadé zejména pro zjisténi vyskytu hepatitidy A
v Ceské republice a ve svété, jsem ze zjisténych dat vytvorila tabulky a nasledné i grafy
a obrazky. Ceska republika se fadi mezi oblasti s nizkym vyskytem hepatitidy A, ale i zde
dochazi k vyjimkam, kdy se po¢ty infikovanych zvySuji v disledku epidemii. Mezi takové
zcela jisté patii rok 1979, kdy bylo nakazeno vice nez 32 tisic lidi v disledku konzumace
jahodové zmrzliny vyrobené z kontaminovanych jahod. Dale bych zminila rok 2008, kdy
se nakazilo pfes 1000 osob. Nejprve dochazelo k Sifeni mezi injekénimi uzivateli drog
a rizikovymi skupinami hlavné v Praze, a poté se onemocnéni rozsitilo v populaci. V roce 2017
nastala podobna situace, tentokrat na Moravé, S poctem nakazenych méné nez 1000 osob.
V poslednich letech se jiz primérny ro¢ni vyskyt u nas pohybuje v fadu stovek, minulé 2 roky
bylo dokonce pouze pies 200 nakazenych. Na zavér tedy mohu fici, ze trend vyskytu

hepatitidy A v Ceské republice se postupem ¢asu sniZuje.
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