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ABSTRAKT

Virové hepatitidy jsou onemocnéni, ktera postihuji jaterni tkadn a vedou k zadvaznym
zdravotnim komplikacim jedince. Kazdy z téchto vird je specificky svym pienosem,
zévaznosti a rozsifenim jak ve svété, tak na regionalni rovni. Diplomova prace se
zabyvé epidemiologickou situaci hepatitid A, B a C na tzemi Ceska od roku 2000 do
roku 2019. Data pochézi z Informaéniho systému infekénich nemoci CR (ISIN), jsou
anonymizovana a agregovana za okresy. Za sledované obdobi bylo zaevidovano celkem
36 311 ptipadt virové hepatitidy A, B a C. V ramci prace byly stanoveny tfi dil¢i cile,
teoreticky, empiricky a prakticky, najejichz zdkladé je celd diplomova prace
strukturovana. Prvnim teoretickym cilem je popsat epidemiologickou situaci
a dosavadni poznatky o vyskytu a $ifeni virovych hepatitid ve svété, Evropé a Cesku.
Empirickym cilem prace je na zdklad¢ podrobnych dat o incidenci hepatitidy A, B a C
v Cesku na trovni okresii provést analyzu a detailné popsat vyvoj téchto onemocnéni na
nasem Uzemi. Ttetim praktickym cilem prace je pfehledné ziskana a analyzovana data
prezentovat v podob¢ online mapové aplikace. V praci je provedena podrobna reSerSe
pfedev§im zahrani¢ni literatury a nazdkladé¢ dostupnych mezinadrodnich dat je
pfedstavena incidence a vyvoj onemocnéni jednotlivych hepatitid ve svété i Cesku.
Na zédkladé hodnot Moranova I virova hepatitida A, B i C vykazaly na urovni okrest
Ceska pozitivni prostorovou autokorelaci a byla potvrzena jejich prostorova zavislost.
Shlukova analyza LISA identifikovala ohniska u vSech tfi hepatitid. Ohniska hepatitidy
A se méni v zavislosti na druhu epidemie, ve vétSiné piipadll se jedna o lokality,
kde je vyss$i podil socidlné slabSich obyvatel. Hepatitida B a C vykazuji trvald ohniska
vysokého vyskytu nékazy, které jsou spojeny s vysSi koncentraci uzivateli
intravenoznich drog. Tato diplomova prace analyzuje a popisuje zdkladni prostorové
vzorce chovani hepatitid A, B a C v Cesku. Byla prokazina zavislost vyskytu
jednotlivych virovych hepatitid na tizemi Ceské republiky a byla identifikovana jejich
ohniska. Provedené analyzy mohou byt prvnim krokem k hlub$im analyzam,
které by mohly vice objasnit diivod chovani hepatitid v Cesku.

Kli¢ova slova: hepatitida, Casoprostorova analyza, epidemiologie infekénich nemoci,

lokalni analyza LISA



ABSTRACT

Viral hepatitis are diseases that affects the liver tissue and leads to serious health
complications in the individual. Each of these viruses is specific in its transmission,
severity and distribution both worldwide and regionally. This diploma thesis deals with
the epidemiological situation of hepatitis A, B and C in Czechia from 2000 to 2019.
The data come from the Information System of Infectious Diseases (ISIN)
are anonymized and aggregated for districts. During the monitored period,
a total of 36,311 cases of viral hepatitis A, B and C were registered.In this diploma
thesis, three partial goals were set, theoretical, empirical and practical, on the basis
of which the whole written work is structured. The theoretical goal is to describe
the epidemiological situation and current knowledge about the occurrence and spread
of viral hepatitis in the world, Europe and Czechia. The empirical goal is based
on detailed data on the incidence of viral hepatitis A, B and C in Czechia at the district
level to perform an analysis and describe in detail the development of these diseases
in our territory. The practical goal of the work is to clearly present the data obtained
andanalyzed in the form of an online map application. The work is a detailed search
of foreign literature and based on available international data which presents
the incidence and development of diseases of individual viral hepatitis in the world
and Czechia. Based on the values of Moran I, viral hepatitis A, B and C showed
a positive spatial autocorrelation at the level of Czech districts and their spatial
dependence was confirmed. LISA cluster analysis identified outbreaks in all three
hepatitis. Outbreaks of hepatitis A vary depending on the type of epidemics; in most
cases, these are always localities with socially disadvantaged populations. Hepatitis B
and C show persistent outbreaks ofthe disease, which are associated with higher
concentrations of intravenous drug users. This diploma thesis analyses and describes the
basic spatial patterns of behavior of hepatitis A, B and C in Czechia. The dependence
of the occurrence of individual hepatitis on the territory of Czechia was proved and their
outbreaks were identified. It is an insight into the epidemiological situation of viral
hepatitis in Czechia due to the limited amount of data and information. These analyses
may be the first step towards deeper analyses that could further clarify the reason
for the behavior of hepatitis in Czechia.

Key words: hepatitis, spatiotemporal analysis, epidemiology of infectious diseases,

local LISA analysis
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1 UVOD

Virové hepatitidy jsou zanétlivd onemocnéni jater, kterd zplsobuji fadu zdravotnich
problémi vedoucich k jaterni cirhdze, karcinomu jater a mohou byt pfi¢inou umrti.
Dle WHO v soucasnosti celosvétové zije 325 milionti osob infikovanych virovou
hepatitidou (WHO 2021). Hepatitida je tak nemoci, které je nutné vénovat patfi¢nou
pozornost. Historie virovych hepatitid sahd tisice let do minulosti, kdy byly
zaznamenany epidemie virovych hepatitid na uzemi Ciny ¢ Babylonu. Jiz Hippokrates
(Pappas a kol. 2008), ktery je povazovan za otce moderni mediciny, ve svych dilech
popisuje onemocnéni projevujici se zloutnutim kiize a sklér, s fulminantnim prabéhem,
doprovazené prijmovitym onemocnénim a vedouci ke smrti jedince béhem nékolika
dni. Diky historickym pramentim, které mame k dispozici, je mozné velmi dobfe zpétné
detekovat epidemie, které se posléze podatilo identifikovat jako epidemie hepatitidou
A. K velkym narastim piipadd onemocnéni hepatitidou dochézelo v minulosti
predevsim v obdobich velkych valek, kdy nebylo mozné mj. dodrzovat dostatecné
hygienické podminky a vhodné skladovat potraviny. Jen béhem 2. svétové valky bylo
zaznamenano témét 16 miliont ptipadi ,,zloutenky* (Fonseca a kol 2010). K objeveni
jednotlivych hepatitid vedla velmi dlouhd cesta. Teprve ke konci 20. stoleti (1967)
doslo k objeveni prvniho viru, ktery zpisobuje typicky se projevujici onemocnéni, viru
hepatitidy B. Virus hepatitidy A byl objeven o né¢kolik let pozdé€ji. Hepatitida C,
ktera byla nazyvana non A non-B hepatitida, protoZe bylo jisté, Ze se nejednd o zadnou
z doposud znamych hepatitid, byla oficidln€ popsana v roce 1989 (Oancea a kol. 2020).
Na pielomu 20. a 21. stoleti byly objeveny i zbyvajici druhy virovych hepatitid.

Ackoliv jsou jiz jednotlivé hepatitidy zndmy, jsou objasnény jejich pfiCiny a nésledky,
neztrdci onemocnéni virovymi hepatitidami na svém vyznamu. Stale stoji v popiedi
zajmu védeckych komunit zabyvajicich se jejich kontrolou, epidemiologii a moznostmi,
jak pfed nimi spolecnost chranit (Fonseca a kol 2010). Soucasné celosvétové statistiky
nasvédcuji, ze 1 kdyz se profil zastoupeni jednotlivych hepatitid v populaci zménil,
stale je aktudlnim ohroZenim spolecnosti a jsou jedny znejcast€ji prenaSenych
infek¢nich onemocnénich ve svété. V knize Hranice virové hepatitidy (Schinazi a kol.
2003), kterd shromazd'uje dosavadni poznatky vice nez 40 piednich svétovych
onemocnénim nez virus HIV. Jednd se o piekvapujici informaci vzhledem k tomu,

jak velky daraz je kladen na problematiku Siteni HIV ve svété a jak mélo diskutovanym
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onemocnénim je pravé hepatitida B. Nejedna se vSak pouze o hepatitidu B, ktera
ptredstavuje velké zdravotni riziko pro spolecnost. Stejné velké riziko pfindsi i vyskyt
hepatitidy C ajeji Sifeni predevSim ve vyspélych statech, kde je vyznamnym
zdravotnim problémem a vysokou ekonomickou zatézi spolecnosti. Prokdzané ptipady
hepatitidy B a hepatitidy C jsou vSak pouze okrajem ledovce poznaného mnozstvi
pfipadli onemocnéni, protoZze se jedna o chronickd onemocnéni s dlouhodobou
bezptiznakovou latenci, ktera leckdy unikd pozornosti 1ékaitim celé roky od nakazeni
jedince. Je potieba si zaroven uvédomit, Ze nerozpoznana infekce vyse zminénymi viry,
je rizikem nejen pro nakazenou osobu, ale zaroven pro spolec¢nost, kde se toto
onemocnéni mize nevédomé dal Sifit a ohrozit tak mnohem vice obyvatel. Zcela jiny
epidemiologicky profil Sifeni, projevii a ndsledki zaujimd virova hepatitida A.
Vroce 2016 byl primérny pocet nakazenych jedincii 1,4 miliond ptipadd s vice
nez sedmi tisici umrtimi (Castaneda a kol. 2021). Virova hepatitida A je velmi dobie
identifikovatelna jiz par dni po nakaze. Jedna se o geograficky specifické onemocnéni,
které se vyskytuje nejvice v rozvojovych zemich a zemich sniz§imi hygienickymi
podminkami a sanitaci. Postihuje ve velké mife Asijské zemé, kde byla v roce 2016
identifikovana vice nez polovina celosvétového poc¢tu osob nakazenych HAV. Ovsem je
nutné zdiraznit, Ze s timto onemocnénim se setkdvaji 1 vyspé€lé zemé, ve kterych
dochazi k propuknuti infekce cyklicky (Wasley a kol. 2008), a vyskyt je zpravidla vazan
na komunity mladSich osob, odkud se poté ndkaza S§ifi dal. Dostupné informace
o virovych hepatitidach a jejich data poukazuji na skuteCnost, Ze se nejednd o virova
onemocnéni tykajici se spole€nosti pouze z globalniho hlediska, ale také z hlediska
regionalniho, kdy jsou zaznamenana vyrazna lokalni ohniska vyskytu nakazy i v Cesku.
V letech 20162018 doslo k propuknuti vyznamné epidemie hepatitidy A napfic svétem
s 294% nartstem piipadd (Fonseca a kol 2010) oproti tfem piedchozim letem.
Tato epidemie se promitla i do epidemiologické situace v Evropé véetné Ceska,
kde nartst ptipada koreloval s nartistem ptipadii onemocnéni ve svéte. Stejné tak, jako
je vénovana pozornost ostatnim globalnim nemocem, z dlouhodobého hlediska je asi
nejdiskutovangj$i vir HIV, je nutné se zaméfit pravé na virové hepatitidy a jejich
chovani. Toto poznani mé piivedlo k tématu diplomové prace. Vyskyt hepatitid v Cesku
je aktuadlnim tématem, o kterém je tfeba diskutovat a vénovat mu pozornost.
Epidemiologicka situace hepatitid v Cesku neni dle mého nazoru z epidemiologického

pohledu dostate¢né popsana. V soucasné dobé je pouze velmi mélo zdroju, z kterych lze
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ziskat informace o situaci tohoto onemocnéni v Cesku a data nejsou vefejnosti b&zné
pfistupna.

V diplomové praci se zamétfuji na Casoprostorovou analyzu epidemiologickych dat
hepatitidy A, B a C v Cesku. Hlavni metodou analyzy je prostorova analyza dat,
ktera si v poslednich desetiletich ziskava pfiznivce nejen v geografickych oborech,
aletési se velkému rozmachu také v oblasti zdravotnictvi a epidemiologie.
Ackoliv se po dlouha desetileti pfedpokladal vztah onemocnéni k mistu, kde k pienosu
doslo, vyzkum v oblasti nemoci se vice zaméfoval na interakci osoby a cCasu
a prostorovy atribut byl dlouho opomijenym faktorem. Pfitom jiz John Snow v roce
1854 prokazal souvislost mezi vyskytem onemocnéni a mistem jeho vyskytu (Cameron,
Jones 1983). Medicinské geografie a epidemiologie byly dlouhé roky védecké obory,
jejichZ spoleénym cilem bylo porozumeéni procesiim onemocnéni a hledani postupd,
jak zlepsit zdravotni podminky ve spolecnosti, av§ak s rozdilnym ptistupem k danému
problému. K vétsSimu rozvoji v pristupu ke zpracovani zdravotnich dat doslo
az s nartstem chronickych degenerativnich onemocnéni v populaci (Glass 2000),
které se vyznacuji multifaktoridlni etiologii, ktera mimo jiné obsahuje 1 pficiny socialni
a geografické. Diky spojeni geografie a epidemiologie je mozné spojit dvé zdanlive
odlisné oblasti a lépe identifikovat, vysvétlit a analyzovat jevy, které by mnohdy ani
nebylo mozné identifikovat pouhym méfenim. Velice dobrym piikladem vyuZiti
a pochopeni vyznamnosti prostorové analyzy dat je vyzkum Pleydella a kol. (2004),
ktery se zabyval pfenosem a vyskytem vajicek parazita Echinococcus multilocularis
aprokazal vyznamny vliv prostorové distribuce parazita na vyskyt onemocnéni.
Prostorovymi analyzami lze identifikovat nejenom prostorovou zavislost vyskytu
onemocnéni, ale 1ze také analyzovat, v jaké mife k vyskytu onemocnéni v daném
prostfedi dochazi, a identifikovat tzv. horka mista (mista s vysokym vyskytem daného
jevu oproti okolnimu prostiedi). Velice dobrym ptikladem vyuziti metody je prostorova
studie incidence hepatitidy A v Turecku (Dogru a kol. 2017), kde bylo ukazano vyuziti
GIS jako ucinné techniky pro detekci mistnich modelti hepatitidy A (dale HAV).

Uvedeny ¢lanek byl inspiraci pro tuto praci.

Cilem diplomové prace je analyzovat vyskyt hepatitidy A, B a C v Cesku z pohledu
prostoru a Casu a zhodnotit epidemiologickou situaci u nas za poslednich 19 let.
Kazda z téchto virovych hepatitid je specifickd ve zpisobu pienosu, geografické

distribuci a zédvaznosti onemocnéni. Stanoveny byly tifi dil¢i cile, teoreticky,
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empiricky a prakticky, na jejichz zaklad¢ je celd diplomova prace strukturovana.
Prvnim teoretickym cilem je popsat epidemiologickou situaci a dosavadni poznatky
o vyskytu a $ifeni hepatitid ve svéts, Evropé a Cesku. V préci je provedena podrobna
reSerSe predevSim zahranicni literatury a na zékladé¢ dostupnych mezinarodnich dat
je predstavena  incidence a  vyvoj onemocnéni  jednotlivych  hepatitid.
Druhym empirickym cilem préce je na zaklad¢ podrobnych dat o incidenci hepatitidy A,
B aC vCesku na urovni okresti provést analyzu a detailnd popsat vyvoj tdchto
onemocnéni na nasem Uzemi. Tietim praktickym cilem prace je ptehledné ziskana

a analyzovana data prezentovat v podob¢ online mapové aplikace.

Empiricka ¢ast diplomové prace je zaméfena na kvantitativni analyzu dat o incidenci
hepatitidy A, B a C v Cesku za roky 2000-2019. Jelikoz se jedna o data infekénich
onemocnéni, spadaji k povinnému hlaseni Statnimu zdravotnimu tGstavu Ceské
republiky. O data bylo zazadano prostfednictvim oficidlni zadosti na Statnim
zdravotnim tstavu CR, ktery spravuje informa¢ni systém infekénich onemocnéni
(ISIN). Pro analyzy bylo vyuZito dat za hepatitidy A, B a C v celkovém poctu 36 311
pfipadi. Data jsou zakoddovéna pro jednotlivé okresy, pohlavi, datum nahldSeni
a souvislost pii1 niZ k pfenosu infekce doSlo. Data jsou analyzovana zprvu zékladnimi
exploratnimi analyzami andasledné¢ jsou vyuzity metody prostorové analyzy.
Zakladni explora¢ni analyzy s daty jsou provadény v programu IBM SPSS Statistics 25
a v programu MS Excel pro Mac. Pro prostorové analyzy je vyuZit program ArcMap
10.3. Vybrand data nejprve jsou nejprve analyzovédna pomoci analyzy globalni
prostorové autokorelace, kdy je zjiStovana mira prostorového shlukovani jednotlivé
u kazdé z hepatitid. Nasledn€ je provedena lokéalni analyza LISA, kterd umoZiuje
identifikovat mista s vyS§i incidenci onemocnéni. Ziskané vysledky jsou pro vétsi
moznost sdileni a Sifeni prezentovany v online webové mapové aplikace vytvorené
pomoci nastroje ArcGIS Web App Builder od ESRI. Tato aplikace piibliZzuje v podobé
kartograma rozmisténi hepatitid v prostoru 1 ¢ase a diky dopliikovym vyskakovacim
okniim umoznuje ziskat pfesné informace o epidemiologické situaci hepatitid v kazdé
uzemni jednotce.

Empiricky vyzkum zaméfeny na detailni analyzu vyskytu hepatitid v Cesku se snazi
zodpovédét Ctyfi vyzkumné otazky. Prvni vyzkumnou otézkou je, za je vyskyt hepatitid
v Cesku ovlivnén vékovou strukturou populace & nikoliv. Analyzy v této praci jsou

provadény na zaklad¢é veékové standardizace a pro porovnani i metodou jednoduchého
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pfepoctu na incidenci, bez vyuziti v€kové struktury. Na zdklad€ téchto vysledkt
je hodnoceno, zda je v ptipad¢ dat za hepatitidy vhodné vyuzit vékovou standardizaci,
¢1 bude vysledek shodny s nestandardizovanymi daty. Druhd vyzkumna otazka se jiz
tyka vlastni prostorové analyzy, ktera se ptd, zda-li dochazi k prostorové souvislosti
vyskytu jednotlivych hepatitid na trovni okresi, ¢i je jejich vyskyt ndhodny. Dalsi dvé
vyzkumné otdzky se jiz na zakladé vysledkii prostorovych analyz zamétuji na jednotlivé
virové hepatitidy. V ptipad¢ hepatitidy A, zda je mozné identifikovat sezonni vykyvy
vyskytu hepatitidy A v Cesku a zda je tento trend kopirovan v okresech stejné tak,
jako je tomu na zaklad¢ prostudované literatury ze zahrani¢i. Posledni vyzkumna otazka
se snazi zjistit, v jakych oblastech Ceska je mozné identifikovat nejvyssi koncentraci

ptipadd hepatitidy C.

V souladu se stanovenymi cili je diplomova prace je rozdé€lena na teoretickou ¢ast
zalozenou nareSerS$i odborné literatury a praktickou ¢ast vychézejici z analyzy
ziskanych dat o hepatitidach v Cesku. Uvod teoretické &asti se vénuje epidemiologii
jednotlivych hepatitid na zaklad¢ reSerSe studované literatury. Jednotlivé hepatitidy jsou
popsény z klinického pohledu a shrnuji jejich etiologii, projevy, zpusoby pienosu
amoznosti 1écby. Druhd cast teoretické prace je vénovana epidemiologii hepatitid
ajejich §ifeni ve svété, Evropé iCesku. Na zakladé dostupnych dat, piedev§im
z databdzi WHO a ECDC, je analyzovan vyvoj HAV, HBV, HCV ajsou popsany
svétové 1 regiondlni problémy, kterym je nutné v soucasné dob¢ celit v rdmei boji proti
Siteni hepatitid. Na zéklad¢ zjisténi v teoretické Casti prace jsou na jejim zavéru
formulovany vyzkumné hypotézy, které budou v praktické casti hodnoceny.
V dalsi ¢asti je predstaveno zpracovani a Gprava dat pro jednotlivé analyzy a metodika
prace. Nejprve je zhodnocen vyznam prostorové analyzy v oblasti epidemiologickych
dat a dale jsou predstaveny konkrétni metody, které jsou v této praci vyuzity.
Prakticka ¢ast je vénovéana z pocatku exploracnim analyzam za jednotlivé hepatitidy
v Cesku, jejich incidenci z pohledu ¢asu a prostoru. Navazuji analyzy globélni a lokélni
prostorové autokorelace, kdy jsou data analyzovdna za jednotlivé druhy hepatitid
v danych Casovych obdobich. Soucasti analytické €asti je i1 pfedstaveni online webové
mapove aplikace v programu ArcGIS Web App Builder, ktera prehledné a srozumitelné

shrnuje mnou analyzovana data a ziskané vysledky.

16



2 ETIOLOGIE HEPATITID

Virové hepatitidy jsou onemocnéni postihujici jaterni tkan a vedouci k zdvaznym
zdravotnim komplikacim jedince. Kazdy z téchto virl je specificky svym prenosem,
zavaznosti a rozsifenim ve svéte. V nasledujicich kapitolach jsou predstaveny hepatitidy
A, B a C, jejich strucnd historie, etiologie, diagnostika a zptisoby 1écby. Na zavér jsou
pro uplnost zminény dal$i hepatitidy, které vSak nebudou piredmétem nasledné

analytické ¢asti diplomové prace.

2.1 Hepatitida A

Hepatitida A je zanétlivé onemocnéni jater zpiisobené RNA virem hepatitidy A.
K jeho objeveni doslo v roce 1973 dr. Feinstonem, ktery detekoval Céstice viru HAV
ve stolici (Castaneda a kol. 2021). Jeho historie ale saha daleko do historie pted jeho
poznanim. Hepatitida A je jedna z nejdéle poznanych onemocnéni v lidskych déjinach.
Jiz tisice let pfed nasim letopoétem jsou zaznamenany viny pandemie na uzemi Ciny
¢i Babylonu (Fonseca a kol. 2010). V onéch casech samoziejmé nemtizeme hovofit
oviru HAV jako takovém, nicméné ze studie historickych prament, které popisuji
charakteristické rysy pribéhu nemoci, bylo mozné zpétné¢ identifikovat a s vysokou
pravdépodobnosti poukdzat pravé na virus HAV. Posuneme-li se dale do novodobé;jsi
historie, nejvétsi pandemie HAV infekce se poji s velkymi valeCnymi konflikty.
Nejvice zaznamenanych ptipadi je spojeno s 2. svétovou valkou (Fonseca a kol. 2010),
kdy za velkou prevalenci onemocnéni stoji pfedev§im zhorSené hygienické podminky.
V poslednich desetiletich se profil pfic¢in Sifeni HAV zménil. K pfenosu onemocnéni
dochazi ptredev§im konzumaci kontaminované potravy, jak tomu bylo naptiklad
v Sanghaji v roce 1988 (Castaneda a kol. 2021), kdy se po konzumaci syrovych krabt
postupné nakazilo okolo 300 tisic obyvatel. Tato pandemie je povaZzovana za nejvetsi
v modernich dé&jinach. Rocné¢ se virem HAV nakazi pfes 1,4 milioni obyvatel,
coz zpusobuje vyznamny podil morbidity ve svété piredevSim u osob ve vyssim veéku

(Stefan Mauss a kol. 2016).

Hepatitida A je infekéni onemocnéni, jehoZ pribéh zavisi na mnoha faktorech a miize
od mirnych pfiznaki progredovat do zavaznych aZz zivot ohroZujicich stavi.
Oproti ostatnim virovym hepatitiddm, o kterych bude pojednidvano nize, je HAV
typicka akutnim pribéhem onemocnéni, které jen ve velmi malo piipadech prechazi

do chronicity (Feldman a kol. 2015). Hepatitida A je infekce pfenosna fekalné-oralni
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cestou. Striktné se nemusi jednat vzdy o syrové potraviny, k prenosu dochézi i v piipadé
Spatné tepelné opracovanych surovin, ¢i kontaminovanou vodou. HAV se také objevuje
v prostfedi s niz§imi hygienickymi standardy, Spatnou ¢i chybé&jici sanitaci, typickou
piedevsim pro rozvojové staty svéta. Jedna se o komunitni onemocnéni, je tedy velice
Casto také prenaseno prostym kontaktem osob véetné vSech forem sexudlniho kontaktu,
nejcastéji u muzli majicich sex s muzi. Velmi zfidka je virus piendSen

kontaminovanymi krevnimi derivaty (Brundage 2006).

Po nakaZeni jedince jednim ze zvySe zminénych vektorti, dochazi k rozsifovani infekce
v organismu. Po uplynuti inkubacni doby, ktera je stanovena na ptiblizné¢ 28 dnd,
dochazi k propuknuti onemocnéni. Klinicky se infekce HAV mize projevovat
jak asymptomaticky, tak 1 symptomaticky, v zéavislosti na véku infikované osoby
(Urbéanek 2017; Feldman a kol. 2015). S rostoucim vékem nakaZené osoby se zvysuje
pravdépodobnost symptomatického prubéhu onemocnéni. Naptiklad u déti do Sesti let
véku dochdzi k symptomatické formé HAV pouze v necelych 50 % ptipadd,
ovSem u dospélych osob je to jiz vice nez v 70 % ptipadl (Zakim a kol. 2006).
Mezi typické symptomy mulzeme zafadit piedevSim horecku, nauzeu, zvraceni
a abdominalni bolest. Velice c¢astym projevem onemocnéni je ikterus kize,
ktery se projevuje ve vice nez poloviné vSech ptipadi. Zaroven se stoupajici
pravdépodobnosti symptomatického pribé¢hu onemocnéni, stoupa spole¢né s vékem
jedinci miize byt zapfi¢inén nizSi schopnosti regenerace jaterni tkan€, zvySenou
komorbiditou a snizenou imunitni funkci jedincti (Feldman a kol. 2015). Tyto projevy
onemocnéni HAV mohou trvat tydny aZ mésice, primérny median délky onemocnéni

se udava kolem 8 tydnt (Urbanek 2017).

Z pocatku onemocnéni je obtizné rozlisit HAV od jinych forem hepatitid.
Nejspolehliveéjsi detekei tak jiz po mnoho let zhstava detekce viru v laboratofi.
Diagnostika je zaloZena na laboratornich metodach. Jiz pét dni pted projevenim
symptomull je mozné virus izolovat ze stolice nakazené osoby a zlstavéa detekovatelny
az 14 dni po projevu ikteru, u déti a imunosupresivnich pacientl tato doba miize byt
1 delsi (Mauss a kol. 2016). Na rozdil od hepatitidy B a C nezplisobuje HAV chronické
jaterni onemocnéni a pouze ve vyjimecnych ptipadech ma fatalni nasledky. Pro mirné;si
formy akutni hepatitidy A je klicova symptomatickd terapie, dostate¢ny odpocinek,

1é¢ba nauzey a zvraceni a hydratace. Ve vétSing€ pripadd neni nutnosti béhem 1éCby
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dodrzovat dietni opatieni. V tézSich piipadech onemocnéni, které se projevuji
mj. jaterni encefalopatii, je nutnosti hospitalizace v nemocnici a 1écba specifickou
medikaci (Zakim a kol. 2006). Nicméné¢ dle dostupnych informaci se jedna pouze
o jednotlivé pfipady. Ve vétSin¢ piripadi onemocnéni hepatitidou A dochazi

ke spontanni eliminaci infekce, s dozivotni imunitou pro jedince (WHO 2021).

Onemocnéni hepatitidou A je v endemickych oblastech svéta stdle nejrozsirenéjsi
infekci a je hrozbou pro cestovatele, ktefi si ji mohou pfivézt domt. Studie Julien
Beauté akol. (2018), ktera se zameéftila na hodnoceni rizika nékazy hepatitidou A
v zahrani¢i, prokdzala, ze v letech 2009 az 2015 si evropsti turisté piivezli onemocnéni
virem HAV zendemickych oblasti ve vice nez 5 tisicich pfipadech. Jedna se tedy
0 27,8 % vSech potvrzenych ptipadl infekéni HAV ve sledovaném obdobi a statech.
Profylaxe vakcinaci je proto jednou z nejdulezitéjsich praktik.
Nejrozsitengjsi kratkodobou technikou vakcinace je pasivni imunizace pacienta
HAYV imunoglobulinem. Jedna se o jednorazové ockovani poskytujici kratkodobou,
avSak uc¢innou ochranu cestovatele (Zakim a kol. 2006). Samoziejmosti na cestach
je dostate¢na bdélost, zvySend hygienickd péce, konzumace pouze ociSténého

¢1 dostate¢né uvareného jidla apod.

Vakcinace proti hepatitidé A probihd od roku 1995, kdy doSlo ke schvaleni prvni
vakciny (Mauss a kol. 2016). Nejedna se o povinny krok, profylaxe je doporu¢ovana
rizikovym skupindm obyvatel, napf. cestovatellim do rizikovych oblasti, uZivatelim
drog, HBV, HCV, HIV pozitivnim jedinctim aj. (Zakim a kol. 2006). V Ceské republice
je mozné aplikovat vakcinu v détstvi v rAmci povinné imunizace. U¢innost vakcinace
je téméf stoprocentni béhem jednoho mésice po aplikaci, doporuceny jsou 2 davky
s doporu¢enym odstupem Sest azZ osmnact mésic po prvni davce (Mauss a kol. 2016).
Celosvétové je rozsifeno podavani inaktivovanych vakcin, v Ciné je b&zné rozsifeno
podéavani aktivni vakciny. Do kvétna roku 2019 se do imunizace déti v rizikovych

skupinach zapojilo ¢i chystalo zapojit celkem 34 zemi (WHO 2021).

2.2 Hepatitida B

Od objeveni hepatitidy B uplynulo jiz 50 let, avSak s témét 260 miliony nakaZzenych
jedinci rocné zastdva 1 naddle zavaznym zdravotnim problémem ve svéte.
Se sou¢asnym pokrokem mediciny je mozné trvalou supresi viru snizovat morbiditu

a mortalitu osob infikovanych hepatitidou B. Nicméné stile neni v naSich silach toto
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onemocnéni vylécit (Paccoud a kol. 2019). Predpoklada se, ze az 40 % muzt a 15 %
zen, ktefi se perinataln¢ virem hepatitidy B nakazili, zemfou na jaterni cirhézu ¢i HCC.
Od roku 1981 je dostupna efektivni vakcina, ktera zptsobila znatelny ubytek novych
pfipadi HBV, ale 1 pfes tuto uc¢innou profylaxi se odhaduje, ze az u 30 % svétové
populace je mozné sérologicky odhalit soucasnou ¢i probéhlou infekce virem HBV

(Trépo a kol. 2014).

Hepatitida B (dale také HBV) je parenteralné prenosné virové onemocnéni postihujici
jaterni tkan, vedouci k chronickému jaternimu onemocnéni. Jedna se o obaleny DNA
virus z Celedi Hepadnaviridae, dosud rozdéleny do deviti genotypli. Genotypy jsou
geograficky zavislé, v evropskych zemich se jedna predevsim o genotypy A a C (Hulek,
Urbanek 2018). Stejné tak jako hepatitida C mize vést v nelécené formé ke vzniku
jaterni cirhozy s naslednym rozvojem hepatoceluldrniho karcinomu (WHO 2021).

Vyskytuje se ve dvou formach — akutni a chronicka.

Prenos hepatitidy B je charakteristicky pro jednotlivé oblasti svéta.
Nejrozsitenéj$im zpisobem pienosu HBV ve vyspélych statech je sdileni infekénich
jehel a ostatniho instrumentaria mezi uZzivateli intravendznich drog a sexudlni styk.
V rozvojovych zemich dochézi nejCastéji k ptenosu infekce z matky na dité pti porodu,
tzv. vertikdln¢. Ddle je zde rozSifen pfenos HBV 1 cestou transfuznich piipravka,
a to v souvislosti s niz§im ¢i chybé&jicim systémem kontroly krevnich derivati (Hulek,
Urbanek 2018). Virus je také moZné pfenést na jednice b&hem zdravotnich,
chirurgickych ¢i dentélnich vykoni, stejné tak jsou v riziku osoby podstupujici tetovani.
Hepatitida B ptechazi v chronickou fazi uméné nez 5 % infikovanych dospélych
jedinct, nicméné infekce pii porodu ¢i v détstvi vede ke chronicité piiblizné v 95 %
pfipadi. Perinatdlni pfenos infekce HBV ¢ pienos v pozdé€jsim obdobi
je nejrizikovejSim  faktorem predevSim ve vysoce endemickych oblastech svéta.
WHO udava, ze nejrizikovej§im obdobim ditéte je prvnich 5 let jeho Zivota,
kdy k ptenosu dochézi i v détskych kolektivech — z neinfekéniho na infekéni dit¢ (WHO
2021).

Projevy onemocnéni hepatitidou B jsou =zavislé na pribéhu onemocnéni.
Vétsina akutnich onemocnéni HBV je asymptomatickd, u dospélych jedinca
se projevuje ikterus kize jen ptiblizné v30 % (Aspinall a kol. 2011). HBV je tedy
Castéji bezptiznakovym onemocnénim. U nékterych infikovanych jedincti vSak dochazi

k akutnim projeviim onemocnéni propagujicich se ikterem kize a bélma, tmavou moc¢i,
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slabosti, nechutenstvim a abdominalni bolesti (WHO 2021). Akutni fize je vétSinou
charakteristickd mirnym pribéhem s vysokou pravdépodobnosti spontdnni eliminace
viru hepatitidy. Do chronické faze, kterd je definovdna jako onemocnéni probihajici
déle nez 6 mésicu, prechdzi hepatitida B cca ve 20 % neléenych piipadl, nejcastéji

u pacientd se sniZzenou imunitou organismu a u novorozencu (Hulek, Urbanek 2018).

Jak jiz bylo zminéno vyse, HBV je ve velké mife zprvu bezptiznakovym onemocnénim,
u nakazeného jedince dochazi k detekci viru az v pozdé¢jSich fazich onemocnéni,
které jsou doprovazeny symptomy. V tu chvili se vSak uz ale jedna o rozvinuté jaterni
onemocnéni s postizenim jaterni tkané (WHO 2021). Detekce viru je stejné jako
u hepatitidy A laboratorni zélezitosti. V prub¢hu akutni infekce je mozné laboratorné
detekovat povrchovy antigen HBsAg a antigen HBeAg, které jsou doprovazené zaroven
zvySenim protilatek IgM. Pfi uspésné odpovédi imunitniho systému dochazi k vymizeni
HBeAg, HBsAg a tvorbé protilatek na tyto antigeny. Pokud vSak antigeny HBsAg
v séru pretrvavaji i po dobu 6 mésici po detekci viru, je zfejmé Ze t€lo nedokéazalo virus
HBV eliminovat, a hovofime jiz o chronické formé¢ HBV (Aspinall a kol. 2011).
Lécba HBV  se odviji dle rozdilného pribéhu onemocnéni. Lécba akutni
hepatitidy B nevyzaduje antivirotickou terapii, nejdilezitéjSim krokem je Iécba
symptomu, zajisténi adekvatni vyzivy a tekutin jako prevence celkového kolapsu
organismu (WHO 2021). Medikamentozni terapii vyZaduji pouze specifické piipady.
Chronickd HBV je lécena antivirotiky. Lécba chronické hepatitidy ovliviiuje dalsi
cirhoza a jeji dekompenzace ¢i hepatocelularni karcinom) a z dlouhodobého hlediska
zvySuje nadéji doziti jedince. I v€asna 1écba neznamena Uplné zbaveni se viru, ale pouze
potlacuje jeho replikaci v organismu a léCba tak probihd po cely zbytek Zivota
nemocného (Hulek a Urbanek 2018). Piedev§im v rozvojovych zemich svéta je 1écba
HBV ekonomicky narocnou zaleZzitosti. V roce 2016 trpélo celosvétové HBV infekci
pfiblizn¢ 27 miliont lidi, pouze CEtyfi a pll miliond nakaZenych vSak dostalo adekvatni
terapii. V rozvojovych zemich vétSina nemocnych piezivd pouze nékolik mésici
od diagnostikovani HBV, ve vysoce piijmovych statech svéta je prognéza o poznani
lepsi. Existuje nékolik moznosti, jak je moZzné nésledné poSkozeni jater a ptidruZzena
onemocnéni (nejCastéji hepatocelularni karcinom) feSit. Do tuvahy se dostava
chirurgické feSeni, chemoterapie a v indikovanych piipadech transplantace jater,

ktera mtze prodlouzit zivot o né¢kolik let (WHO 2021).
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Prevence hepatitidy B je dlouhodobé jednim zprioritnich cila WHO.
Celosvétove probihajici kampané o ockovani jedinct snizily pocet chronicky HBV
pozitivnich déti do péti let od narozeni zprevalence 5 % (roky 1980-2000,
pred zacatkem vakcinace) na méné nez 1 %, 2019 (WHO 2021).

Obrazek 1: Svétova proockovanost vakcinou proti HBV, rok 2018.

Proo¢kovanost HBV (%), svét, 2018

[] mené nez so [II 70-79
[ soso [ so-0
I:l 60-69 - 95 a vice I:l Data nejsou k dispozici

Zdroj: WHO databaze, vlastni zpracovani

Bezpetna vakcina obsahujici inaktivovany antigen HBsAg je dostupnd od 80. let
dvacatého stoleti (Aspinall a kol. 2011). Dle doporu¢eni WHO by mélo byt o¢kovani
proti HBV zahéjeno co nejdfive po narozeni, v idealnim ptipadé do 24 hodin od porodu,
nasledované dvéma dalSimi davkami v pfedem definovanych obdobich jedince.
V roce 2019 bylo celosvétové pokryto tiemi davkami vakciny celkem 85 % svétové
populace. Nicméné tuto uspéSné aplikovanou celosvétovou strategii zvysSuji praveé
vyspélé staty, kdy ve stejném roce bylo pokryto pocatecni davkou 43 % novorozencli
z celkového poctu vakcinaci. Naproti tomu proockovanost afrického regionu v tomto
roce dosahovala pouze 6 % (WHO 2019). Na obrazku ¢. 1 je znazornéna svétova
proockovanost proti HBV vroce 2018. Dle vychodisek a doporuceni Svétoveé
zdravotnické organizace by mély byt oCkovani piednostné rizikové skupiny obyvatel,

do kterych se tadi osoby vyzadujici lécebnou terapii krvi a krevnimi derivaty,
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pacienti podstupujici hemodialyzacni 1écbu ¢i osoby vyzadujici transplantaci orgénu.
Déle se jedna o osoby uzivajici navykové latky s parenteralni aplikaci, vézn¢ a jedince
s vy$§i promiskuitou. V neposledni fadé by mélo byt upfednostnéno ockovani
zdravotnickych pracovnikii a ostatnich zaméstnancti, ktefijsou ve svém povolani
vystaveni riziku pfenosu infekce. Do mnoha zemi je cestovateliim povolen vstup pouze

po ptedlozeni potvrzeni o absolvovani plné vakcinace proti viru HBV (WHO 2021).

V  Evropé¢ jiz 27 zemi piijalo doporuceni WHO ohledné¢ vakcinace
proti hepatitidé B v détstvi. V roce 2017 pouze tfi zem¢ nemely univerzalni oCkovaci
strategii (Dansko, Finsko, Island) a jedna zemé (Svédsko) byla v tuto dobu ve fazi
implementace programu. Dtvodem, pro¢ nékteré zemé zatim nepiijaly ocCkovaci
strategii, je velice nizky az endemicky vyskyt HBV ve spolecnosti. Pro tyto zemé by
byly ndklady spojené¢ se zavedenim narodnich ockovacich programii ekonomicky
nevyhodné (Stasi a kol. 2020). Proockovanost dosahovala v sedmi zemich hranice
95 %, coz je zaroven hranice stanovend WHO pro vakcinaci proti HBV v evropskych

zemich do roku 2020 (ECDC 2021).

2.3 Hepatitida C

Prvni existence viru byla zaznamenana jiz v roce 1975, kdy jiz byly identifikovany
hepatitidy A 1 B, ovS§em mnoho pfipadii posttransfuznich onemocnéni nekorelovalo
sdosud jiz znamymi viry. Nové objeveny vir proto dostal ndzev non-A non-B
hepatitida. Pozdéji, v roce 1989, se podafilo védcim Hougton a kol. popsat
a identifikovat genom tohoto virového onemocnéni, které dostalo oficidlni nazev HCV
virus. Zminéni védci za tento objev v roce 2020 obdrzZeli Nobelovu cenu za fyziologii
a medicinu (Oancea a kol. 2020). Od doby objeveni hepatitidy C bylo mozné zavést
screening krevnich preparati, které do té doby tvofily nejsignifikantngjs$i pficinu
pfenosu  HCV. V poslednich dekadach se profil infikovanych osob zménil
a v soucasnosti je v nejveétsi mife rozSifend u uZzivatelli intravenoznich drog a muza
praktikujicich homosexualni sex (Westbrook, Dusheiko2014). Hepatitida C je znama
jako jedna =z hlavnich pfi¢in vedoucich k chronickému jaternim onemocnéni.
Je také hlavni pfi¢inou vzniku rakoviny jaternich bunék (WHO 2021). V soucasnosti
je HCV celosvétovym zdravotnim problémem s vice nez 70 miliony chronicky

infikovanych osob a 440 000 umrti ro¢né (Trépo 2021).
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Projevy hepatitidy C se 1isi v zavislosti na tom, zda se jednd o akutni ¢i chronické
onemocnéni virem HCV. Za akutni hepatitidu C je povazovana infekce virem HCV
do 6 mésici pfed manifestaci. Je diagnostikovana jen vzéacné (necelych 15 %
z celkového poctu infekci), protoze u vétSiny pripadl probihd asymptomaticky,
pfipadné jsou pfiznaky jen velmi mirné. Nespecifickymi klinickymi piiznaky jsou
unava, svalové bolesti, nechutenstvi aj. Ikterus se manifestuje v méné nez 25 % akutni
hepatitidy C (Mauss a kol. 2016). Pokud imunitni systém neni schopen eliminovat
akutni HCV do 6 mésicii po expozici virem, hovofime jiz o chronické hepatitidé C.
Tato forma onemocnéni vyzaduje specifickou monitoraci a 1é¢bu predevsim z diivodu
mozného rizika vniku jaterni cirhozy a dalSich komplikaci (Boldeanu a kol. 2020).
U akutni HCV dochazi ke spontanni eliminaci viru u menSiny pfipadi.
Benjamin Maasoumy a kol. uvadi, ze u 54-86 % pfiipadli dospélych jedincti dochazi
ke konverzi akutni hepatitidy C do chronické formy. U chronické HCV ke spontanni
eliminaci dochéazi velmi zfidka, vede k jaterni fibroze, progreduje v jaterni cirhozu,
kterd se objevuje u 15-56 % pacientli s chronickou hepatitidou C (Maasoumy
akol. 2012). Chronickda HCV je mnohem <castéj$i formou, ve velké mife
bezptiznakovou, kterd se projevi az v pokroc€ilych stadiich onemocnéni jater (Hulek,

Urbanek, 2018).

Mezi rizikové faktory vySe zminéné progrese chronické hepatitidy C ve vazné,
zivot ohrozujici onemocnéni je délka trvani infekce, stupen fibrozy jater a vek.
Pravdépodobnost progrese jaterni fibrézy v jaterni cirhdézu je dlouhodoby proces,
zvySujici se exponencidlné s rostoucim vékem (Seeff 2002). Stile vSak neni jasné
objasnéno, pro¢ je mechanismus progrese jaterni cirhozy rychlejsi pravé u starSich
pacientt. Nejvice HCV pozitivnich jedinch vyvine obraz jaterni cirhdzy kolem 65. roku
zivota. Mezi dal§i faktory, které se podili na rychlosti rozvoje jaterni cirhozy,
patii genetika a pohlavi, kdy u Zen dochazi k pomalejSi progresi jaterni fibrozy,
nejspise z hormonalnich divodi (Maasoumy a kol. 2012).

wev

progresi, jsou etnicky plvod nemocného, inzulinovad rezistence a diabetes,
nealkoholicka steatohepatitida, steatdza jater, obezita a pohyb, dudlni infekce,
konzumace alkoholu akonopi. Za jeden zhepatoprotektivnich  faktord,

o kterém se v poslednich letech hodn¢ diskutuje, je piti kavy (Urbanek 2017).
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Hepatitida C patii mezi onemocnéni pfenaSené krevni cestou. Mezi hlavni zdroje
infekce az donedévna pattily krevni transfuze a jeji derivaty, stejné tak jako jina 1éciva
z nich pfipravovand. S pfichodem povinného testovani darct krve na anti-HCV se tento
typ pfenosu rapidné snizil (Shiffman, 2018). V soucasné¢ dobé je hlavnim zplisobem
pfenosu infekce nitrozilni uzivani drog, které je predevS§im ve vyspélych zemich
nartstajicim problémem. Za pfenosem infekce nozokomidlni cestou je nejcastéji znovu
uzivané, nedokonale sterilované instrumentarium, tykd se to pfedevsim rozvojovych
zemi. Je vSak nutné zdaraznit, ze ve zplsobech pienosu infekce HCV hraji vyznamnou
roli také geografické rozdily a vyspélost jednotlivych stati. Dale budou zminény pouze
nejCastéj$i mechanismy pienosu infekce. Perkutdnnim pienosem, kdy dochazi
k poruSeni kozni bariéry, je prendSeno v soucasnosti az 66 % vSech ptipadd HCV,
ajednd se tak o nejefektivngj$i zplsob pienosu (Urbanek, 2017). Mezi nejcastéjsi
mechanismy pfenosu patii: pfenos viru transfuznimi ptipravky, dialyzacni lécba,
nozokomialni pfenos a nitrozilni uziti drog. Mezi skryté parenteralni pienosy pak
muzeme zafadit rGzné invazivni techniky, napt. tetovaz pii nedodrzeni zakladnich
hygienickych opatfeni, akupunkturu, piercing aj.

Cesta prenosu infekce krevnimi derivaty byla az do 90. let minulého stoleti
nejrozsifenéjSim zpusobem pienosu infekce. NejspiS nejzndméjsi generaci osob
nakazenych HCV virem je takzvana ,,baby boomer* generace (Waridibo a kol. 2016).
Jednad se o generaci lidi, ktefi se narodili v USA mezi roky 1945-1965. Jedna se
o kohortu osob, kterd byla vystavena vysokému riziku pfenosu HCV krevnimi derivaty,
stejn¢ tak je mozné sem zafadit uZivatele intravendznich drog. Od srpna roku 2012
proto Centrum pro prevenci a kontrolu onemocnéni (CDC, 2021) zavedlo povinny
screening osob narozenych v tomto obdobi. Témét 77 % vSech infikovanych osob
v USA je praveé kohortou narozenou v tomto ¢asovém rozmezi, pfiCemz se odhaduje,
ze az 60 % téchto infikovanych osob o svém onemocnéni nevi. Do 70. let minulého
stoleti tvofila posttransfuzni HCV 33 9% celkového poctu zaznamenanych piipada
(Urbének, 2017). Po zavedeni povinného testovani darcti krve na protilatky hepatitidy B
(HBsAg) doslo ke sniZeni poctu ptipadi posttransfuzni HCV (v té dob¢ jesté neznama
aoznacovand non-A non-B hepatitida) o vice nez 20 % (Shiffman, 2018).
K dalS$imu snizeni doslo s objevem HIV infekce a vyfazenim rizikovych skupin osob
z darcovstvi krve, stejné tak jako pozdéji zavedené povinné testovani anti-HIV.

V roce 1989 doslo k objeveni HCV a riziko posttransfuzni infekce virem HCV se jesté
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vice snizilo. Divodem tohoto poklesu pifipadi bylo zavedeno testovani na reaktivitu
anti-HCV u vsech darct krevnich ptipravka (Urbanek, 2017). Screening transfuznich
pfipravki na anti-HCV reaktivitu byl u nas zaveden v roce 1992 a je uzakonén
vyhlaskou 143/2008 Sb. (Zakony pro lidi 2018). V soudasnosti se v Cesku prenos HVC
transfuzni mi ptipravky pohybuje u 0 % (Urbanek 2017). Naprosto opacnd situace
je zaznamenavana v rozvojovych statech svéta. Zde v dusledku nékolika faktord,
mezi které patii zejména vysokd prevalence hepatitidy C v populaci, nedostatecny
az chyb¢jici screeningovy program darct krve a malé mnoZzstvi dobrovolnych darci
krve, dochazi k tomu, ze je prenos infekce HCV transfuznimi piipravky stale rozsifeny
(Shiffman 2018).

Ptenos HCV viru u dialyzovanych pacientli neni ni¢im ojedin€lym a zvySuje riziko
morbidity a mortality u nemocnych osob. Dle prof. Urbanka je prevalence HCV piimo
umérna dobé jejich zatazeni do hemodialyzacniho procesu a mnozstvi krevnich
derivat, které obdrzeli (Urbanek 2017). Nicméné v soucasnosti takovyto pienos
infekce stale klesa a je individudlni pro jednotlivé regiony. Studie Michaela Jadouli
a kolektivu publikovand v roce 2019 se zaméfila na analyzovani dialyzac¢nich zdznamt
zlet 1995 az 2015. Prevalence pienosu HCV za toto sledované obdobi
u hemodialyzovanych pacienti ¢inila celkem 10 % z celkového poctu oSetfovanych
osob a prevalence se pohybovala od 4 % v Belgii, pies 5 % v zemich severni Evropy,
v Saudské Arabii dosahovala 30,3 % avEgypt¢ az 71 %. Pfenos HCV
u hemodialyzovanych pacientil je zpiisoben bud’ vlastni procedurou, nebo uspofddanim
a rezimem hemodialyzacnich prostor, kde je nutné oddélit pacienty HCV pozitivni
a HCV negativni. Dale se miize na ptenosu infekce podilet oSetfujici personal,

ktery se Casto stava vektorem infikované krve mezi pacienty (Urbanek 2017).

Nozokomidlni pfenos infekce HCV ma dlouhodobé klesajici tendenci.
Hlavnim mechanismem ptenosu HCV je nedodrZovani zékladnich opattenich vedoucich
k zamezeni kontaktu télesnych tekutin jednotlivych pacientl, at uz se jednd
o nedokonale  sterilizované pfistroje a pomicky, sdilené infuzni léky,
roztoky, nedodrzovani uzivani ochrannych prostiedkii aj. (Urbanek 2017). Dale je
nezbytné do této skupiny nozokomidlniho ptenosu infekce HCV zatadit také pienos
infekce z pacienta na zdravotnika a opacné, ze zdravotnického pracovnika na pacienta.
K takovémuto pfenosu nemusi dochdzet pouze v nemocnicich, ale miizeme se s nim

velmi Casto setkat v ordinacich zubnich 1ékait a na dentalni hygien¢. Americka studie,
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kterd hodnotila prevalenci HCV v pracovnikl 13 zubnich klinik, potvrdila pfitomnost
viu HCV u 4 % pracovniki zcelkového poctu 196 vySetfenych osob
(Kochlamazashvili a kol. 2019). Ptfenos infekce =zavisi na mnoha faktorech,
naptiklad délce expozice, hloubce poranéni Citypu nastroje, ktery zranéni zpusobil.
Nejefektivnéjsi prenosy infekce jsou spojeny s pouzitim dutych jehel vétsiho kalibru,
napf. punkcénich jehel (Urbanek 2017). Jakjiz bylo ptedeslano, pienos infekce
ze zdravotnika na pacienta je vzacny a tyka se pouze nckolika piipadi. V soucasnosti
neexistuje zakon C¢i nafizeni, ktery by zakazoval HCV pozitivnim zdravotnikiim

vykonavat jejich zaméstnani.

Infekce virem HCV u uzivatelii nitrozilnich drog patfi mezi vyznamny zpiisob pienosu.
Dle prof. Urbanka dochazi nejcastéji k ptenosu infekce v prvnim roce uzivani
nitrozilnich drog. Tito uzivatelé tvofi pfiblizné¢ 70-80 % narkomant z celkového poctu
infikovanych uzivateli intravenoznich drog. V roce 2017 se dle odhadi jednalo
0 10 milionti infikovanych uzivatelti intraven6znich drog, predev§im mladsich jedinct,
nicmén¢ mnoho osob o svém nakazeni ani nevi (Taherkhani a Farshadpour 2017).
S narGstajicim poctem pfipadii uzivani drog krevni cestou narGsta 1 duleZitost
screeningu rizikové populace a prevence onemocnéni. Dle cildt WHO (2016) eliminovat
vyskyt hepatitidy BaC do roku 2030 je mj. hlavnim ukolem zajistit uZivatelim
injekénich drog dostatek jednordzovych sterilnich prostfedkti k jejich aplikaci.
Jiz v roce 2014 WHO odhadovala distribuci 20 sterilnich jehel na osobu uzivajici drogy
rocn€. Do roku 2030 by to mélo byt az 330 kust. Dle modelové studie publikované
vroce 2019 casopisem Lancet (Degenhardt a kol. 2016) byla celosvétova prevalence
infikovanych osob uzivajicich intraven6zni drogy 8 % a ptedpoklada se, Ze by se toto
mnozstvi na zékladé cilt WHO eliminovat HCV do roku 2030 mohlo snizit o 43 %
v zé&vislosti na regionu. Ve vyspélych statech jsou tyto predikce velice slibné a oc¢ekava
se 79% snizeni poctu ptipadl, v rozvojovych statech se ptedpokldda snizeni o 38 %.
Je nutné doplnit, Ze ptenos infekce neprobiha pouze kontaminovanymi injekénimi
stiikackami. Zdrojem mohou byt dalSi komponenty a instrumentarium slouZici
k ptipravé injekéni davky.

Ptenos HCV infekce z matky na dité je v porovnani s ostatnimi pienosy velice nizky,
pokud se vSak zaméfime vyhradné na détskou populaci, stal se tento pienos diky
implementaci screeningu krve a krevnich derivati jednim z nejsignifikantnéjSich

mechanisml pfenosu onemocnéni u deti (Roberts a Yeung, 2002). Prevalence infekce
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HCYV u téhotnych Zen je ptiblizné 0,1 % az 2,4 %, v zavislosti na sledovaném regionu
svéta. Prenos infekce je ovSem mozny pouze u infikovanych matek, u nichz dochazi
k akutni form¢ virémie a je mozné detekovat HCV RNA virus v séru, nicméné i v tomto
pfipadé je podil infikovanych potomki mezi 4 % a 7 % (Roberts, Yeung, 2002).
K vysSimu riziku nakazy dochdzi v ptipadé, Ze je u matky pfitomna nejen infekce virem
HCV, ale =zaroven HIV, v takovémto piipadé¢ je pfiblizn¢ dvojnasobné.
V Cesku je v ptipadé infekéni rodi¢ky dle standardu Evropské pediatrické spolednosti

provadén porod cisaiskym fezem (Urbanek, 2017).

Ptrenos infekce pohlavnim stykem u heterosexudlnich pard je velice ojedinély.
K vysSimu riziku ptenosu infekce mize dochézet u sexualniho kontaktu s vice partnery,
praktikovanim agresivniho sexudlniho kontaktu a nechranénym stykem, pii kterém
dochazi k traumatizaci sliznice (Mauss a kol. 2016). I zde vSak lze identifikovat
vyznamnéjs$i rizikové skupiny. V poslednim desetileti byly zaznamenany vyznamnéjsi
ptenosy HCV pfi sexudlnim kontaktu muzi majicich sex s muzi (MSM).
Na zékladé€ prevalence protildtek HCV u MSM v Evropé bylo prokdzano, ze sexudlni

kontakt mezi muzi je vyznamnym rizikovym faktorem (Boesecke a kol. 2015).

Diagnéza akutni nebo chronické hepatitidy C vyZaduje obvykle testovani ptitomnosti
dvou protilatek v séru HCV (anti-HCV) a HCV RNA. K rozliSeni akutni a chronické
formy HCV pfispiva detekovani hladiny sérového ALT, které je nékolikanasobné
zvySené. Ddéle pii diagnostice zalezi na klinické prezentaci onemocnéni, piitomnosti
symptomu. Pokud se jedna o akutni formu HCV, je mozné detekovat HCV RNA jiz dva
tydny po expozici viru HCV. Anti-HCV protilatky obvykle nejsou detekovatelné
prvnich 8-12 tydni (Ghany a kol. 2009). Naslednym vySetfenim, které odhaluje miru
poskozeni jater, jsou hojné vyuzivand jaterni biopsie a neinvazivni transientni
elastografie. Jaterni fibroza je velmi dobrym prekurzorem ur€ujicim postiZzeni jater
arozhodujicim o pribéhu lécby a rozvoji naslednych komplikaci. Vyvoj fibrozy
v jaterni cirhdzu sebou nese mnoho rizik, pfedev§im dekompenzaci jaterni cirhdzy,
kterd mize byt provdzena jaterni encefalopatii, rizikem rozvoje portalni hypertenze
a naslednym krvacenim z jicnovych varixili, rozvojem ascitu ¢i bakteridlni peritonitidy
av neposledni fad¢ rozvojem hepatocelularniho karcinomu. Pétileté pieziti pacienta
s kompenzovanou jaterni cirh6zou se pohybuje kolem 85-91 %, desetileté necelych
80 %. K dekompenzaci jaterni cirhozy dochézi do 5 % ptipadl ro¢né (Urbanek, 2017).

Celosvétove se dostane 1éEby jen malému mnozstvi infikovanych osob. Dle McGowana
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a kol. (2012) je za timto zjisténim hned nékolik divodii. Nejvyznamnéjsi bariérou
v 1écbeé HCV je nevédomost infikované osoby o nositelstvi HCV viru. Pocet jedinct
trpicich chronickou hepatitidou C, kteii o svém onemocnéni nevédi, je odhadovan
na 65-75 % zcelkového poctu ptfipadi. Dal§im zdivodd je odmitnuti 1éCby,
kdy pacienti v mnoha piipadech po diagnostikovani onemocnéni nevyhledaji pomoc
odbornika. Mezi dalsi divody patii ekonomické divody, socidlni tlak, strach z 1écby,
psychické problémy nebo pietrvavajici uzivani intravendznich drog. U 55-58 %
jedinct, ktefi trpi akutni HCV, dochdzi k pietrvani viru v organismu, spontanni
vyhojeni je vzdcné, spiSe se vyskytujici u déti a mladych Zen. U této skupiny
nakazenych jedinct pfi pretrvani viru v organismu dochdzi k rozvoji jaterni cirhdzy
pouze u jednoho az tii procent. U chronické HCV se zvysuje riziko vzniku komplikaci
anasledné¢ gradace onemocnéni s vékem jedince. Predpokladd se, ze u jedinci,
ktefi se nakazi HCV ve vysSim veku, je 20% riziko rozvoje cirhozy jater béhem 20
nasledujicich let (Ghany a kol. 2009; Seeff, 2002). Komplikaci jaterni cirhdzy
je hepatoceluldrni karcinom, ktery se projevi ptiblizné v 1-4 % vSech ptipadi kazdy rok
(Urbanek, 2017). Lécba HCV infekce je postavena na antivirotické terapii.
V ptipadé kladné odezvy organismu je tato 1éCba procentudlné vysoce uUcinnou
a vmnoha pfipadech je mozné virus HCV v téle eliminovat Gplné (Burstow a kol.

2017).

2.4 Dalsi hepatitidy

Mezi dal§i hepatitidy, kterym se tato prace bude vénovat, patii hepatitida D,
hepatitida E a posledni objevena hepatitida G.

HDYV virus byl poprvé popsan v roce 1997 a ke své propagaci v organismu vyzaduje
pfitomnost viru hepatitidy B. HDV obsahuje ve svém lipoproteinovém obalu antigen
HBsAg, ktery vyzaduje ke vstupu do hostitelské buniky piitomnost genu HBsAg,
ktery je jedinecny pravé pro HBV virus. Koinfekce virem HBV a HDV je zavaZnou
formou virové hepatitidy, kterda mize zplsobovat nekrozu hepatickych bunék

a pfedstavuje vysokou mirou fatality (WHO 2021).

S adekvatni 1écbou u dospélych jedinct Casto dochazi k vyhojeni této koinfekce,
nicméné v piipad¢ superinfekce virem HDV dochazi k perzistenci tohoto viru
v organismu, kterd vede k progresi jaterni cirhézy a ke zvySeni rizika vzniku

hepatocelularniho karcinomu, nez by tomu bylo pouze u infekce samotnym HBV virem
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(Stockdale a kol. 2020). Virus je Casto piendSen stejné, jako vir HBV, tedy kontaktem
skrvi a télnimi tekutinami, aplikaci intravendznich drog, sexudlnim kontaktem
s infikovanou osobou ¢i pfenosem infekce z matky na dit€¢ béhem porodu (WHO 2021).
Skupinou nejnachyln€jsi k nakazeni virem hepatitidy D jsou uZzivatelé intravendznich
drog (Rizzetto a kol. 2021). Dle WHO virus hepatitidy D postihuje celosvétove asi pét
procent osob nakazenym virem HBV. Geograficky lze identifikovat oblasti
se zvySenym vyskytem tohoto viru, pfedevsim se jednéa o oblast Mongolska, Moldavsko
a zem¢ zapadni a stfedni Afriky. Celosvétové vSak incidence viru HDV klesa se

stoupajici imunizaci populace proti viru HBV (WHO 2021).

Hepatitida E je onemocnéni pfenaSené fekalné-oralni cestou, v mnoha ohledech velmi
podobné hepatitidé¢ A. Nicméné zdkladnim rozdilem mezi HAV a HEV je zdvaznost
onemocnéni a jeho morbidita v riznych c¢astech svéta (Izopet a kol. 2019).
Celosvétove se nakazi hepatitidou E pfiblizné 20 milionti osob, z ¢ehoz jen u 3,3
miliontt osob dochédzi k symptomatickému pribéhu (WHO, 2017) HEV je velmi
cholestazou a koagulopatii (Izopet a kol. 2019). Dle WHO (2017) zemielo na HEV
vroce 2015 celkem 44 tisic osob. K objeveni hepatitidy B dosSlo v roce 1983
a v soucasnosti jsou zndmy 4 genotypy, které jsou geograficky specifické. Hepatitida E
je ve vétsin€ piipadii zoondzou, tzv. vektorem pienosu tohoto onemocnéni jsou zvitata.
HEV RNA byla detekovana ve vykalech divokych prasat, v nékterych endemickych
Castech svéta byla zaznamenédna 1u chovanych prasat a ovci. HEV je endemickou
v Asii, Africe, na Blizkém Vychod¢ av centralni Americe, pfedev§im v oblastech
s neadekvatni sanitaci, kde je hlavnim zdrojem pfenosu kontaminovana voda.
Riziko epidemii se zvySuje béhem obdobi monzunti a pfenos mezi lidmi se vyskytuje
mén¢ Casto nez u HAV. Za nebezpe¢nou se povazuje infekce hepatitidou E u t¢hotnych
zen ve tietim trimestru, kdy je potvrzend fatalita 25 % a riziko postizeni ¢i smrt plodu
je vysokd (Naoumov 2007). V evropskych zemich je pienaSena nejCastéji zvifaty
a nedokonale zpracovanym masem, nékteré evropské studie také potvrdily pfenos HEV

krevnimi produkty (Izopet a kol. 2019).

Prevence hepatitidy E primarné zavisi na hygienickych podminkéch, dostupnosti Cisté
vody a sanitace. Nekteré studie potvrdily, Ze pasivni imunizace by mohla byt cestou
profylaxe, nicméné pienos lidské plazmy s protildtkami dosud nebyl uspéSnym,

protoze mnozstvi protilatek v ni obsazené je velmi nizké na to, aby tento proces mohl
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byt efektivnim. Moznym feSenim by mohla byt vakcina proti hepatitidé E. Vyvoj této
vakciny obsahujici komprimovany rekombinantni HEV protein byl potvrzen jako

bezpecnym a v soucasnosti podstupuje klinické testovani (Naoumov 2007).

Virus hepatitidy G (HGV virus) je poslednim dosud objevenym virem hepatitidy.
Jedna se o jednovldknovou RNA strukturu pattici do ¢eledi Flaviridae, stejné tak jako je
tomu v piipadé HCV. Epidemiologickd data ukazuji, ze se jednd o virus pfenaseny
krevni cestou/krevnimi produkty, dale pak pohlavnim stykem a mozny je i pfenos
vertikaln¢ z matky na dit¢ (Wiwanitkit 2005). V soucasnosti neni HGV stale plné
popsan a je predmétem vyzkumu. Z dosavadnich poznatkil, které o tomto viru mame,
vyplyva, ze onemocnéni  HGV  je ve  vétSiné  pfipadi  bezptiznakové,
¢asto s dlouhodobym trvanim. U nékterych jedincii byl virus HGV prokazan i vice nez
po 12 mésicich od ndkazy. Miizeme tedy konstatovat, Ze i tento druh hepatitidy mize
byt chronickym. Narozdil od ostatnich chronickych forem hepatitid vsak HGV
vyznamnym zpusobem neporusuje strukturu jaterni tkané a je tak v podstaté

»heskodnym* virem (Lukas a kol. 2007).
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3 EPIDEMIOLOGIE A SIRENI HEPATITID

Virové hepatitidy zptisobily v roce 2015 1,34 milion Gmrti, coz je srovnatelné
s poctem umrti na tuberkulézu a vice nez na HIV, nicmén€ oproti zminovanym
onemocnénim incidence umrti na hepatitidy stale stoupa. Celosvétove zilo ve svéte 257
miliont osob (rok 2015) trpicich chronickou hepatitidou B a 71 milionti osob Zzijicich
s chronickou hepatitidou C. Dle WHO virova hepatitida B tzemné nejvice postihuje
africky region a zapadni pacificky region. Virova hepatitida C mé nejvyssi hodnoty

prevalence nakazy v evropském a WHO vychodniho regionu (WHO 2017).

3.1 Epidemiologie hepatitid ve svété

Nasledujici kapitoly na zakladé reserSe odborné literatury predstavuji epidemiologickou

situaci hepatitid A, B a C ve svéte.

Hepatitida A

Geograficky onemocnéni hepatitidou A vysoce koreluje se socioekonomickou situaci
danych zemi ¢i regiond. Lze identifikovat mista s vysokou, stiedni a nizkou incidenci
HAV. Mezi oblasti s vysokou incidenci se fadi pfedevSim rozvojové staty a regiony
s nizkym socioekonomickym statusem, se Spatnymi hygienickymi podminkami,
nizkou sanitaci a nedostateCnym pfistupem k cisté pitné vod€. Se zvySujici
se socioekonomickou urovni zemé klesd mnozstvi pfipadi HAV (WHO 2021).
Ve vyspélych statech se vyskytuje onemocnéni HAV v epidemiich u rizikovych skupin
obyvatel, uzivateli injek¢nich drog, muzi majicich sex s muZzi aj. Hepatitida A je také
rozsifend u cestovatelli do endemickych regionti, kde dochazi nejcasteji ke kontaminaci
oralni cestou. Dle Zakima a kol. (2006) se nakazi na cestach hepatitidou A mési¢né

v priméru 20 z 1000 cestujicich.

Predpoklada se, ze se rocné€ objevi vice nez 1,4 miliont piipadi HAV (Mauss a kol.
2016) s naslednymi 15 000 az 30 000 umrti ro¢né. Se zvysujici se kvalitou dostupnosti
pitné vody, sanitaci a vakcinaci dochazi dlouhodobé k poklesu incidence onemocnénti,
na druhou stranu se zvySuje ndchylnost k onemocnéni v niZz§im a stfednim véku.
Jak jiz bylo zminéno vySe, hepatitida A zanechavd doZivotni imunitu u jedince,
ktery ji prodé€lal. ZvySuje-li se vSak kvalita prostiedi, snizuje se vyskyt hepatitidy a s ni
spojena dozivotni imunita. Tento paradox se manifestuje snizenim endemicity HAV

z vysoké na stfedn¢ zavaznou, doprovdzenou nariistem poctu nachylnych obyvatel

Cv v
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Hepatitida B

Akutni hepatitida B zaznamenava klesajici tendenci, ktera se v poslednich letech
ustalila. Duavodem tohoto poklesu je predevSim celosvétova ockovaci kampan.
V roce 2015 bylo celosvétové pokryti vakcinaci proti hepatitidé B 84 % napfti¢ vSemi
vékovymi skupinami, rapidné se snizil pfenos infekce a vyskyt novych ptipadd HBV.
I ptes vSechny protektivni kroky, pokryti vakcinacni davkou proti HBV u déti bylo stale
nizké (obrazek ¢.2) a pohybovalo se pouze okolo 39 % (WHO 2017).

Obrazek 2: Prevalence HBsAg u déti do péti let véku (na 100 tisic déti)
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Prevalence HBsAg u déti do 5ti let (na 100 tisic déti), rok 2015
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Zdroj: WHO databaze, vlastni zpracovani

Dle dostupnych dat byla prevalence HBsAg ve svéte v roce 2015 3,9 %, coz odpovida
pfiblizné 291 992 000 infekcim, z toho 1,8 milionu infekci pfipad4 na déti do péti let
véku (The Polaris Observatory Collaborators, 2016). Nicméné prevalence hepatitidy B
ve sveété je velmi riznorodad a pohybuje se od 0,1 % do 20 %, Tato variabilita je dle
Weasleyho a kol. (2006) a Danielse a kol. (2009) vysvétlovana vlivem véku jedince
v momenté¢ onemocnéni, kdy se stoupajicim vékem stoupd riziko piechodu akutni
HBV v chronickou. Nizka prevalence onemocnéni, kdy hodnoty dosahuji maximalné
2 %, je zaznamendna v zapadni Evropé, Spojenych statech americkych, Kanadé¢,

Australii a na Novém Z¢éland¢€. V téchto regionech je riziko setkdni se s ndkazou béhem
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zivota nizsi nez 20 %. Oproti tomu vysoka prevalence HBV zahrnuje staty jihovychodni
Asie, Cinu, subsaharskou Afriku, kde dosahuje prevalence hodnot vice nez 8 % a riziko
infekce béhem zivota je vys§i nez 60 %. Incidence novych onemocnéni klesa,
coz mizeme piikladat vlivu oCkovaci strategie ve svéte, ale na druhou stranu stoupa

pocet komplikaci spojenych s onemocnénim HBV (Zakim a kol. 2006).

Hepatitida C

Svétovy report hepatitid WHO 2017 predpokladd, ze v roce 2015 zilo
s hepatitidou C celosvétové 71 milionid lidi, coz reprezentuje 1 % populace,
z ¢ehoz okolo 2,3 miliond osob trpélo koinfekci HCV a HIV infekce. HCV onemocnéni
zpusobilo vice nez 400 tisic tmrti, coz je oproti roku 2000 nartst o 22 %. HCV infekce
neni celosvétové rozloZena stejnou mérou, ale lze identifikovat mista s vysokou,
anaopak i nizkou prevalenci. Regiony blizkého vychodu dosahuji predpokladané
prevalence 2,3 %, nasleduje Evropa s 1,5 %, Afrika s 1 % a jihovychodni Asie
s hodnotami pod 1 %. VE&kové rozlozeni HCV je také velmi riznorodé (Calvaruso a kol.
2018). Na jednu stranu je spojovana s rizikovymi skupinami obyvatel, ktefi jsou
uzivateli intravendznich drog ajsou zastoupeni ptevazné mladou generaci jedinct
(Zibbell a kol. 2015), na druhou stranu je mozné identifikovat silné kohorty starSich
obyvatel (Waridibo a kol. 2016), ktefi byli v minulosti infikovani pfedevS§im kvuli
nekvalitni zdravotni péc€i. Nejcastéji se jednalo o kontaminaci znovu sterilizovanym
materidlem ¢i krevni pfevody. Zatimco v rozvinutych zemich se v poslednich desitkach
let dafi snizovat vyskyt novych piipadii onemocnéni hepatitidou C, v rozvojovych
zemich je tomu spiSe naopak. Autofi ¢lanku, ktery pojednava o problémem eradikace
HCV v rozvojovych a stiedn€ vyspélych statech svéta, sumarizovali zdkladni problémy
souvisejici s vymycenim HCV ve spolecnosti (Graham, Swan 2015). V prvni tadé¢,
se jedna o bezpecnost zdravotnické péCe. Zatimco ve vyspélych zemich je zavedena
kontrola zdravotnickych prostiedkti (sterilizace jehel, jednordzové potieby) a zaveden
screening krevnich derivatd, v rozvojovych zemich je tomu naopak. Piedpoklada se,
ze legalni a nelegdlni péce poskytovand zdravotné zavadnymi prostiedky zpusobuje
40 % globalnich infekci HCV. Dle WHO (2017), ktera provadi globalni Setteni, 20 %
nizko astfedné pfijmovych zemi neprovadi screening krevnich derivati.
Druhym problémem, ktery je potieba feSit, je dostupnost screeningu HIV,
ktery je v rozvojovych zemich velmi podporovany. Diky celosvétové podpofe se

hodnota jednoho testu pohybuje kolem jednoho dolaru, cena testovani HCV je vysoka
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(od 10-25 dolarti za test) a v mnohych zemich nedostupna. Clanek také dodava, Ze sice
existuji dostupnéjsi testovaci sady pro HCV, ptedevsim v subsaharské Africe, nicméné
v mnohem horsi kvalité, coz vede k velkému mnozstvi faleSné-pozitivnich vysledku.
Poslednim problémem, ktery autofi zmifuji, je dostupnost 1écby. Zatimco rozvinuté
zem¢ maji dostupnou perordlni antivirotickou 1é¢bu, ktera plisobi v relativné kratké
dob¢ a staty jsou schopné za ni zaplatit, nizkopfijmové zemé tuto moznost nemaji.
Zde se jedna o dlouhodobou 1écbu s nizsSim procentem uspesnosti a rostoucimi naklady

na hospitalizaci a dalsi vylohy spojené s komplikacemi HCV.

3.2 Epidemiologie hepatitid v Evropé

Hepatitida A

Hepatitida A se vyskytuje v evropskych zemich nerovnomérné, jak ukazuje obrazek
¢. 3. Dalsi dispropor¢ni vlastnosti, kterou mizeme vztdhnout k vyskytu hepatitidy A,
je pomét nakazenych muzli a Zen. V Evropé dochédzi k ndkaze HAV mnohem vice
u muzského pohlavi. V roce 2018 byl publikovan vyzkum (Ndumbi a kol. 2018),
ktery se zamé&fil na incidenci HAV v evropskych zemich a potvrdil, Ze dochazi
k disproporénimu  vzestupu infekce u muzi majicich sex s muzi (MSM).
Bé&hem poslednich 20 let byly zaznamendny epidemie HAV mezi muZi majici sex
s muZi napfic¢ Australii, Severni Amerikou a Evropou. Poslednim vétSim vzestupem této
rizikové skupiny byla epidemie HAV vletech 2008 a 2009, kdy prvnimi
zaznamenanymi pfipady, od kterych se posléze nakaza Sifila dal, byly pravé MSM.
Vletech 2016 a 2017, kdy byl zaznamendn velky narist pifipadi HAYV,
tvortili z celkového poctu 1400 piipadil vstupujicich do studie z 93 % muzi (do vyzkumu
prispély vSechny evropské zemé, vyjma Malty). 79 % ztéchto pfipadi spadalo
do vekové skupiny 18—45 let. Pokud se zaméfim vyhradné na rizikovou skupinu muzd,
z celkového poctu muzskych piipadd bylo 84 % muzi majicich sex s muzi, z nichz
49 % zna svuj status HIV pozitivniho jedince (4,3 % z celkového poctu ptipadd).
Nejvice hlasenych piipadd HAV dle této studie piipadalo Spanélsku (52 %),
Italii (19 %) a Francii (7 %).
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Obrazek 3: Standardizovana prevalence HAV v Evropé, rok 2019
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Dle ECDC (2018) se mezi lednem roku 2017 a zaiim roku 2018 nakazilo vice nez 25
tisic HAV virem, coz je vice neZ ¢tyfnasobny narlist neZ mezi roky 2012 az 2015 (graf
¢. 1). V této vin¢ ptipadi prevazovali muzi, kdy pomér muzi a zen byl trojnasobny,
klesajici az na hodnotu 1,6 (muzi/zeny) v srpnu 2018. ECDC se aktivné zapojila
do zjiStovani, co za timto necekanym naristem piipadi stoji. Némecko, Nizozemsko
a Spanélsko b&hem roku 2017 hlasily epidemii HAV zpiisobenou zavadnou stravou
a Anglie hlasila mensi ohnisko nakazy mezi uZivateli intravendznich drog.
Ve vétsing ostatnich piipadii se jednalo o sifeni viru HAV v komunitach, podrobné;jsi

informace ale chybi.
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Graf 1: Vyvoj poctu ptipadi HAV v letech 2007-2019, Evropa.
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Zdroj: data z databaze ECDC, vlastni zpracovani

Hepatitida B

Dle WHO (WHO 2019) hepatitida B postihuje v Evropé okolo 15 milionil lidi,
znichz kazdy rok na tuto diagnézu 56 tisic zemfe. VétSina vSech osob,
které onemocnély HBV virem v Evropé, jsou dospéli, kteti se narodili v 90. letech 20.
stoleti, tedy jesté pred zavedenim povinného ockovani. V ramci evropského regionu
se v roce 2019 49 z 53 zemi zapojilo nebo chystalo zapojit do ockovaci kampané,
coz je vice nez uspokojivy vysledek. Pokud se zamé&fime na uz§i vymezeni Evropy
a budeme se zajimat pouze o Clenské staty Evropské unie, v roce 2018 byla dostupna
data incidence akutni hepatitidy B pro celkem 27 zemi. Primérnd incidence
onemocnéni ¢inila 0,5 pifipadu na 100 tisic obyvatel, pficemZ incidence kolisa
v zavislosti na sledované zemi, napf. Lucembursko nedatuje zadné pfipady,
zatimco Litva 1,5 pripadi na 100 tisic obyvatel (ECDC 2018). Nize uvadim obrazek
incidence HBV v roce 2019 (obr. ¢.4), ktery se snazi ptiblizit prostorové rozmisténi
tohoto onemocnéni na Uzemi Evropy. Z dlouhodobégjsiho pohledu dochazi
k postupnému sniZzovani incidence akutnich piipadii hepatitidy B, v roce 2008 byla
zaznamenana incidence 1 pfipad na 100 tisic obyvatel, v roce 2015 jiz 0,68 na 100 tisic
obyvatel. Se zavedenim vakcinace proti hepatitidé B dochdzi rovnéz ke zméné
epidemiologické situace hepatitidy D. V soucasnosti jsou mladsi vékové kategorie osob
chranény proti HBV a zaroven proti HDV, proto dochazi k nejvyraznéjSimu poklesu
nemocnych pravé v mladSich v€kovych kategorii. Dle studie (Rizzetto a kol. 2021)
doslo ve Spanélsku k poklesu prevalence antigenu anti-HD u uZivatelti IV drog z 30 %

(90. 1éta 20. stoleti) na 4,2 % v roce 2018. Studie realizovana v Italii v roce 2016
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zaznamenala prevalenci u veékové kategorie pod tricet let nizs$i nez 3,3 %, zatimco
v kategorii 50 a vice let byla prevalence 80,3 % (Stroffolini a kol. 2017).
V Evropé zistiva HDV epidemickd v Rumunsku, Moldové a identifikovana byla
1 ohniska v Rusku (Rizzetto a kol. 2021). Zna¢nou cast ptipadii pozitivnich jedinch

v Evropé tvofi imigranti, zatimco u domadci populace incidence klesd (Stroffolini
a kol. 2017).

Obrazek 4: Pocet akutnich ptipadi HBV v Evropé, rok 2019
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Hepatitida C

V roce 2017 bylo diagnostikovano asi 26,8 % vSech ptipadl chronické HCV v Evropé
(report 16 zemi). Predpokladany pocet osob infikovanych HCV infekci v Evropé v roce
2015 byl 3 328 000 (CL 95 %) a stale stoupad (Graf.€.2). V roce 2014 byla zah4jena
1é¢ba hepatitidy C v evropskych zemich piimo tc¢innou antivirotickou terapii a jiz o rok
pozdéji je odhad poctu lécenych jedincii na HCV 4,6 % nemocnych (The European
Union HCV Collaborators, 2017). Incidence ptipadit HCV stoupa s vékem, coz doklada
1 italska studie Andriulliho a kol. z roku 2018, kdy byla prokazana nejvyssi incidence
HCYV u starSich vékovych skupin.

38



Graf 2: Vyvoj poctu piipadit HCV v letech 2006-2019, Evropa
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Zdroj: Data z databaze ECDC, vlastni zpracovani.

Clanek Flisiaka a kolektivu (2020) shromazd’uje nejnovéjsi data o prevalenci hepatitidy
C u vybranych centralnich evropskych zemi a snaZi se odhadnout, zda je mozné naplnit
cil 3 WHO a OSN - eliminovat do roku 2030 hepatitidu C. Autofi se domnivaji,
Ze soucasna epidemiologicka situace HCV infekce v Evropé neni nijak zavazna,
protoze kazdd ze zemi ma prosttedky a moznosti k 1é¢bé téchto pacientd.
Nicméné nékteré zem¢ maji s timto problémy, predevS§im se nedafi podchytit pocet
uzivatell injek¢nich drog, kterych je napf. na Slovensku mezi nakazenymi HBV témé&f
polovina. Na obrazku ¢.5 je zndzornéna epidemiologicka situace hepatitidy C v Evropé,
kde je patrné, ze stfredoevropské zemé jsou zatizeny vysokou prevalenci HCV.
Ptitom v8ak vSechny stfedoevropské zemé maji k dispozici vice nez jeden druh 1écby
HCV a dostatek financi. Nicmén¢ je potfeba podchytit aktivni uzivatele injek¢énich drog
a snizit konzumaci alkoholu. Autofi se dale pokousi predikovat, zda z téchto hodnot pro
evropské staty bude mozné dosdhnout cile OSN a WHO eliminovat hepatitidu C
do roku 2030. Dle odborniki nikoliv. K tomu, aby takovéhoto cile bylo mozné
dosdhnout, je potfeba zavést narodni screeningové programy, které ani jedna z téchto
zemi nemd. Na grafu €. 3 je znazornén poct ptipad HCV ve vybranych zemich Evropy
v letech 2007 a 2019. Je patrné, ze dochazi k malému snizovani po¢tu novych piipada
HCV téméf ve vSechn stitech. Markantni vyjimku tvoifi Velkd Britdlnie,

ktera za uplynulych 12 let zaznamenala témét dvoundsobny nérast ptipadu.
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Obrazek 5: Standardizovana prevalence HCV v Evropé¢, rok 2019.
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Statistiky umrtnosti na HBC a HCV v Evropé v souvislosti s progredaci onemocnéni
virovou hepatitidou jsou dostupné pro rok 2015. V tomto roce zemielo celkem 6 475

osob na chronickou HBV nebo HCV z nejasnych pfi€in, pficemz 66,1 % vSech umrti
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pfipadd na Italii, Némecko a Spanélsko. Celkové v tomto roce zemielo 23 833
nemocnych v souvislosti s hepatocelularnim karcinomem. Hodnoty iimrtnosti na HCC
na narodnich v Evropé se pohybovaly od 1,3 (Kypr) do 7,1 (Itdlie). Chronické jaterni
onemocnéni bylo zodpoveédné za umrti 41 146 osob (2015), a to s primérnou mirou
umrtnosti 8 osob na 100 tisic obyvatel. Téméf polovina vSech Gmrti je reportovana

z Rumunska, Némecka a Italie (ECDC 2016).

3.3 Epidemiologie hepatitid v Cesku

Nasledujici odstavee se vénuji epidemiologické situaci hepatitidy A, B a C na nasem
uzemi. Vzhledem k tomu, Ze v soucasnosti neni epidemiologie téchto onemocnéni
dostate¢n¢ analyzovana, dopliiuji informace o mnou zpracované explorativni statistiky

nakazenych hepatitidami v Cesku.

Hepatitida A

Obecné je Cesko povazovano za zemi s nizkou prevalenci hepatitidy A v porovnani
s jinymi Evropskymi zemémi (Beran a kol. 1999). Za nejvétsi epidemii hepatitidy A
nanasem Uzemi je povaZzovana epidemie zroku 1979 na tUzemi tehdejSiho
Ceskoslovenska. Celkem se pii této epidemii nakazilo dle zdravotnického reportu CSSR
(Ustav pro zdravotnickou statistiku 1979) pfes 43 tisic obyvatel, a to predeviim
v letnich mé&sicich. Plivodcem této ndkazy se staly mraZené jahodové nanuky polské
vyroby, které v dob& komunistického rezimu byly na trhu ojedin€lé. Rychlému Sifeni
onemocnéni v populaci napomohl 1 komunisticky rezim, ktery nebyl dostatecné sdilny
ohledné informaci o soucasném stavu pandemie. V 90. letech minulého stoleti
nemocnost klesala az do roku 1996, kdy byl zaznamenan narist nemocnych HAV
o dvojnéasobek oproti predchozimu roku na 20,2 nemocnych na 100 000 obyvatel,
souasnd s prevalenci HAV stoupl i polet piipada HBV (UZIS CR 1997).
Dalsi vyznamna pandemie HAV probéhla v letech 2007-2009, jak je mozné vidét
na grafu ¢.4. Jen béhem roku 2008 doSlo k naristu nemocnosti, kterd se rovnala
desetinasobku ~ ro¢nitho  priméru  poctu  nakazenych  zpfedchozich  let.
Nejvyssi prevalence onemocnéni dosahovala vékova skupina 20-24 let (Castkova,
Benes 2008). Pficinou této pandemie bylo pifedevSim rizikové chovani komunit

uzivajicich intraven6zni drogy a nedostatetnad hygiena vybranych skupin obyvatel
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(CSU, 2021). Posléze se zadala infekce §ifit i mezi béznou dospélou populaci. K néartistu

mezi détmi doslo v na podzim, pfi zahdjeni $kolni vyuky (Castkova a Benes, 2008).
Graf 4: Vyvoj poétu ptipadi HAV v Cesku.
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Preventabilnim krokem v zamezeni infekce HAV je ockovani. V Cesku toto otkovani
neni povinné, je vSak doporucovano vSem osobam pohybujicim se v rizikovém
prosttedi, cestovateliim, rizikovym skupindm apod. (Vakciny.net 2021). Za poslednich
19 let bylo nahlaseno v Cesku celkem 9 896 piipadi HAV, z &ehoz 54 (8 %) tvofili
muzi. K nejsignifikantnéjsi vékové skupin€, kde dochazelo mezi lety 2000 az 2019
k Sifeni HAV (graf ¢. 5), pattily déti do deviti let v€ku. Od desatého roku Zivota

incidence klesd, nérlst je zaznamenan opét ve vékoveé skupiné 20+.

Graf 5:Vé&kova struktura nakazenych HAV v letech 20002019, Cesko.
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Nasledny graf ¢. 6 prestavuje strukturu pficin nakazeni hepatitidou A za poslednich
19 let. Z pfi¢in nakazy HAV v Cesku dominuje nakaZeni v ramci epidemie (33,5 %)
¢1 pfenos v kolektivu (préace, Skola apod.). Nicméné ve vétSiné piipadi nebylo mozné

hygienickymi stanicemi dopatrat pii¢inu nakazy.

Graf 6: Pii¢iny nakazeni HAV v letech 2000-2019, Cesko

Kolektiv 31,7% Epidemie 33,5%

Uzivatelé IV
drog 2,8%

Zdroj: data ISIN, vlastni zpracovani.

Hepatitida B

Vyskyt onemocnéni HBV v Cesku kontinudlné klesa, jak je mozné vidét na grafu ¢.7.
Za sledované obdobi 2000-2019 bylo zaznamenino celkem 8449 piipadi HBV.
Pokud se zamé&iime na celkové poéty nemocnych HBV v Cesku, miizeme konstatovat,
ze dochazi jen k pomalému klesani pfipadu onemocnéni. Pokud se ovSem zamétime
na jednotlivé typy HBV, jsou jiz patrné rozdily v incidenci HBV v ramci let.
Pocet chronickych ptipadi HBV postupné nariistd, zatimco pocet nové zachycenych
akutnich ptfipadii HBV signifikantné klesa (graf 7). K tomuto snizovani ptipadd HBV
doslo nejprve v roce 1989, kdy byla v tuzemsku k dispozici prvni oCkovaci latka proti
HB. V této dob¢ byly ockovany rizikové skupiny obyvatel, mezi které je mozné zaradit
napiiklad zdravotnicky personal ¢i pacienty podstupujici pravidelné¢ hemodialyzu
&i krevni transfuze (IKEM 2021). V Ceské republice bylo zahdjeno povinné ockovani
proti HBV pro vSechny obyvatele v roce 2001, dale tak probihd i povinné ockovani
rizikovych skupin populace, které jsou zminény v piedchozich odstavcich (Hulek
a Urbanek 2018). Od roku 2009 doslo k poklesu nemocnosti u vekovych skupin
do 19 let na nulové hodnoty. Ve vékové skupiné 0 jsou v souCasnosti pouze hladseny

piipady onemocnéni pouze ojedinéle, ato pfevazné u deti matek cizich narodnosti,
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kde doslo k perinatdlnimu pfenosu infekce z divodu nedostatecného podchyceni
infekce v perinatalnich poradnach. Z téchto dat tedy vyplyva, Ze ockovaci strategie
je ucinnym krokem v eliminaci onemocnéni. Nicméné HBV je dlouhodobé latentnim
onemocnénim, dle informaci o virové hepatitidé B uvedenych v kapitole 2.2 mizeme
tedy ocekavat stalé prirtistky chronickych hepatitid B predevsim ve vyssich vékovych
skupinach, u obyvatel, ktefi se nakazili pfed zacitkem ockovani proti HBV.
Dle doprovodnych metadat poskytnutych SZU v ramci Zadosti o zdravotnickd data
pro tuto praci celostatni proockovanost proti HBV nyni ptesahuje kazdorocné 95 %,
ato v zavislosti na krajich a okresech. V Cesku se pravideln& kontroluji kohorty déti
s trvalym nebo dlouhodobym pobytem na tzemi CR podle zékona ¢&.258/2000 Sb.
o ochrané vetejné¢ho zdravi. Dalsi preventivni postupy vedouci ke snizovéani incidence
pfenosu HBV jsou rutinni testovani krevnich preparati a organt pied transplantaci,
zavedeni vyménnych programl injekcnich jehel pro uzivatele intravendznich drog,
pouzivani adekvatni ochrany pii sexualnim styku ¢i testovani téhotnych zen na antigen

HBsAg z divodu v€asné detekce viru a minimalizovani rizika pfenosu béhem porodu

(Aspinall a kol. 2011).
Graf 7: Incidence jednotlivych typtt HBV v letech 2000-2019, Cesko.
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Zamé&fime-li se na bliz8i charakteristiku nemocnych virem HBV, dle pohlavi dominuji
muzi (64 %), ktefi tvoti celkem 5404 piipadi. Vékovy profil nemocnych ukazuje,

ze nejvice nemocnych je zachyceno ve veékové skupiné 20-35 let (graf ¢.8).
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Z celkového pohledu je vice nemocnych HBV infekci v dospélé populaci, oproti

populaci détské.

Graf 8: Vé&kova struktura nemocnych HBV v letech 20002019, Cesko.
1200
I ..

1000

. 800
©
©
ket

’S.600
-
Q
>0
o

& 400

200

0 o — | | -
2l o> > Ak 19 Q;a oo~

R e e s Yoy s e e o P e Ve S e o s

Vékové skupiny

Zdroj: data ISIN, vlastni zpracovani

Zamétime-li se na pfi¢iny onemocnéni HBV v Cesku, které jsou zndzornény na grafu

¢. 9, vidime, ze dominuje jasné zlutd barva, ktera nevysvétluje souvislost ndkazy.

Vtémeétr 80 % piipadii se nepodafilo dohledat jeji pficinu, coZz je zplsobeno

1 dlouhodobou latenci viru, ktery se miiZze projevit azZ po n¢€kolika letech. Ze zndmych

pricin jsou nejvice zastoupeni uzivatelé intravendznich drog, kteti tvoii ptes 8 % vsech

pripadi. Oproti tomu pohlavni styk, ktery je hlavnim zplisobem pienosu infekce

v Evrop¢ (kapitola Epidemiologie hepatitid v Evropé€), je zastoupen pouze v 0,6 %

ptipadl (56 osob).
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Graf 9: Pii¢iny nakaZzeni HBV v letech 2000-2019, Cesko

Epidemie 0,6%

Zdroj: data ISIN, vlastni zpracovani

Hepatitida C

Infekce spojend s chronickou hepatitidou C je hlavni pfi¢innou jaterniho onemocnéni
v Evropé. V porovnani s ostatnimi evropskymi zemémi, v Cesku se zadala epidemie
HCV projevovat pozdéji diky geografickym bariéram, mensi imigraci ze sousednich
zemi a opozdénéjSim narGstem uzivatelll injek¢nich drog (Fraitkkova a kol. 2019).
Nicméné v poslednich letech se infekce HCV a sni spojend jaterni nemoc staly hlavnim
diivodem transplantace jater u nas (Sperl a kol. 2013). I tak se ale fadime mezi zemé
s nizkou prevalenci onemocnéni HCV, ktera se udava mezi 0,2—1 %. Cesko je zemi,
kterd zatim nemd zaveden celoplo$ny screeningovy plan HCV. Kontrolovany jsou
pouze rizikové skupiny obyvatel, mezi néZ patii darci krve (HCV prevalence 0,13 %),
zdravotniCti pracovnici, hemodialyzovani pacienti, v€zni a uZivatelé¢ intraven6znich
drog, HCV prevalence je 58.6 % (Castkova, 2021). Vyzkum, ktery se zaméfil
na predpovéd’ budouciho vyvoje poétu chronicky nakazenych jedinci HCV v Cesku
(Fraiikkova a kol. 2019), ptedpovida postupny nartist ptipadd HCV. Do predikce poctu
pfipadi byly implementovany cile WHO 1 soucasny trend naridstu lécenych ptipadi.
Nicméné i pies viechny tyto kroky se predpoklada, ze do roku 2030 v Cesku stoupne
pocet imrti na jaterni onemocnéni zptisobenych virem HCV o 70 %. Lehce pozitivnéjsi
pfedpovédi je rlst poctu piipadd HCV, jehoZz vrchol se predpokladd v roce 2026,
poté jiz bude mirn& klesat. Od roku 2000 do roku 2019 bylo zaznamenano v Cesku
celkem 17966 piipadl hepatitidy C. Chronicka hepatitida C tvofila témét pétkrat vice
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pfipadi nez akutni hepatitida C, ktera zaznamenava nepatrnou klesajici tendenci (graf
¢.10).
Graf 10: Incidence jednotlivych typti HCV v letech 2000-2019, Cesko
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Vékova struktura nakazenych virem HCV v Cesku (graf &.11) koresponduje vice méng
s epidemiologickou situaci HCV v Evrop¢. Nejvice nakazenych osob se nachazi mezi
mladsi dospélou kategorii, tzn. mezi 15. a 40. rokem zivota, kdy se také udava

nejCastej$i abusus intravendznich drog, poté jiz prevalence onemocnéni pozvolna klesa.

Graf 11: Vékova struktura nemocnych HCV v letech 20002019, Cesko
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Jako u pfedchozich hepatitid i zde tvofi nezjiStény pivod ndkazy nejvyssi podil
nemocnych (69 %). Ze zjisténych pficin (graf ¢. 12) dominuje infekce virem HCV
u uzivateli intravendznich drog, coz je obecné nejvyznamnéjsi rizikovy faktor.
Kolektiv, ve kterém se nakazily pfes 3 % pacientd, zahrnuje 1 nakazu pfi porodu,
atou 17 novorozencii. Do kategorie ,,Zdravotnickém zafizeni patii nakazy hepatitidou
C skrze dialyzac¢ni 1écbu, ptevody krevnich derivati ¢i pfenos kontaminované krve
jinym zpisobem. Tuto kategorii tvoii 161 ptipadd HCV, coz ¢ini 0,9 % zjiSténych
pricin.

Graf 12: P¥i¢iny nakazeni HCV v letech 2000-2019, Cesko

Zdravotnické
zarizeni 0,9%

Uzivatelé IV
drog; 25,9

! Kolektiv 3,1%

Data ISIN, vlastni zpracovani

48



4 VYZKUMNE OTAZKY

Cilem této diplomové prace je analyzovat vyskyt hepatitid riznych typa v Cesku
z pohledu prostorového i &asového a zhodnotit epidemiologickou situaci v Cesku.
Pro dosazeni tohoto cile jsem si stanovila celkem tfi dil¢i cile — teoreticky, empiricky

a prakticky:

A. Popsat epidemiologickou situaci a dosavadni poznatky o hepatitidach ve svéte,
Evropé a Cesku.

B. Na zékladé podrobnych dat incidence hepatitidy A, B a C v Cesku provést
analyzy dat a detailn¢ popsat vyvoj téchto onemocnéni na nasem uzemi. Déle
zjistit, zda dochazi k prostorové autokorelaci jednotlivych hepatitid A, B a C
naurovni okresi a v navaznosti na tyto vysledky se hloubé&ji zaméfit
na prostorové chovani jednotlivych hepatitid a identifikovat tzv. horkd a chladna
mista jejich vyskytu.

C. Prostfednictvim aplikace ArcGIS Appbuilder piehledné ziskana a analyzovana
data prezentovat. Cilem je vytvofit produkt v podobé online mapové aplikace,

ktera vystupy analyzovanych dat prehledné prezentuje.
Dil¢i cile jsem doplnila o vyzkumné otazky, na které se snazim ve své prace odpovédet.
1. Je vyskyt hepatitid v Cesku ovlivnén vékovou strukturou populace?

Domnivam se, ze vyskyt jednotlivych hepatitid v Cesku je ovlivnén vékovou strukturou
populace. Pfi studiu literatury o jednotlivych hepatitidach jsem identifikovala,
ze hepatitida A, B 1 C se li§i zplisobem pifenosu a je mozné identifikovat rizikové
skupiny obyvatel, které maji vy$si pravdépodobnost onemocnéni. Ve studii L. Verhoefa
a kol. (2011), ktera se zabyvala profilem rizikovych skupin obyvatel, ktefi se nakazili
virem HAV v Nizozemi, bylo prokézano, Ze v&k je rizikovym faktorem onemocnéni
a je mozn¢é identifikovat vékové skupiny, kde dochazi k vy$simu vyskytu infekce HAV.
Jacobsen a Koopman (2004) se ve své praci zaméfili v analyze vyskytu HAV
na séroprevalenci antigenu HAV =z pohledu véku pozitivnich osob rozdélenych
dle endemicity onemocnéni. Zjistili, ze v oblastech s vysokou nemocnosti dochazi
k ndkaze HAV v niz§im véku, naopak v oblastech s nizkym vyskytem dochazi
k prenosu infekce v pozdé&jsim véku. Predpokladam tedy, ze i v Cesku tomu nebude
jinak a lze identifikovat vékové skupiny obyvatel, které castéji onemocni HAV,

v tomto ptipad¢ v pozdéjsim veku. I v ptipadé HCV lze identifikovat vékové skupiny,
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u kterych dochdzi k castéj§imu vyskytu infekéniho onemocnéni nez u ostatnich.
Jedna se predevsim o mladsi vékové skupiny do 30 let veku, které koreluji se zvySenym
uzivanim nitrozilnich drog (Zibbell a kol. 2015), coz je povazovano v soucasnosti
za jednu z nejvyznamnéjSich pficin pozitivity na HCV. Otazka, kterou si vSak dale
pokladam, je, do jaké miry v€kova struktura ovliviiuje vyskyt jednotlivych hepatitid
v Cesku, zda jde o tak vyznamné ovlivnéni, Ze je vhodn&jim postupem pfi analyze
dat za jednotlivé hepatitidy pfistoupit ke standardizaci dat dle vékové struktury,
nebo zda jde o tak nepatrné ¢i zadné ovlivnéni vékovou strukturou, ze k upravé dat,
se kterymi bude provadéna analyza, postaCi pouze piepocet piipadii na prevalenci

jednotlivych hepatitid.

2. Dochazi k prostorové souvislosti vyskytu jednotlivych hepatitid na urovni okresi,
Ci je jejich vyskyt nahodny?

Hepatitidy A, B a C jsou infekénimi onemocnénimi, tudiz se predpoklada souvislost
mezi vyskytem onemocnéni, mnozstvim koncentrace lidi i mistem, kde k vyskytu
onemocnéni dochazi. Otazkou vsak je, zda je mozné identifikovat takovouto souvislost
ivramci regioni Cesku. Po odborné resersi literatury jsem dospéla k zavéru,
Ze u hepatitidy A jakozto komunitné¢ pfendSené¢ho onemocnéni nebude o prostorové
souvislosti vyskytu pochyb. Zajimd mé vSak, zda je tomu tak i1 v ptipad¢ hepatitidy B.
Dle jedné z brazilskych studii (Vivaldini a kol. 2019), ktera se zabyvala prostorovou
souvislosti vyskytu HBV v Brazilii, bylo dokdzano, ze HBV vykazuje znamky pozitivni
prostorové autokorelace v jednotlivych regionech zemé. Otazkou vSak zUstava,
zdali je tento jev pfitomny iv Cesku. Brazilie ma v porovnani s nasi zemi vyssi
incidenci HBV a ndrodni ockovaci program byl zaveden do praxe mnohem pozdéji
nez u nas. Nicméné i pfes minimélni pfiristky novych nemocnych HBV v Cesku je
mozné, Ze k prostorovému shlukovani dochdzet bude. Predpokladam, ze vyskyt
hepatitidy C bude vykazovat znamky prostorové autokorelace a zéarovein bude
mozn¢ identifikovat mista s vyS§Sim vyskytem infekce. K tomuto tvrzeni mé piivedla
studie Kauhla a kol. (2015), ktera zkoumala prostorovou distribuci HCV v Nizozemsku,
kde byla prokazana souvislost s vyskytem HCV v prostoru. Neni tomu jinak ani
u hepatitidy A, ktera ma taktéz tendenci shlukovani v prostoru (Stoitsova a kol. 2015),
a to predev§im z divodu, ze se ve vyspélych zemich jedna o komunitni onemocnéni

pfenasené kontaktem mezi jedinci.
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3. Je mozné identifikovat sezonni vykyvy vyskytu hepatitidy A v Cesku a je tento trend

kopirovan v krajich?

Je obecné znadmo, ze vyskyt hepatitidy A je v ¢ase dynamicky, resp. dochazi k vykyvim
poctu piipadi béhem let, jak dokazuje i studie zabyvajici se incidenci HAV v Bulharsku
v letech 2003-2013 (Stoitsova a kol. 2015). Tato studie velice ptehledné prokazuje
dynamic¢nost HAV v pribéhu let. Zminéna dynamicnost se prokazala jak na trovni
i regionalni. Pfedpokladam proto, 7¢ i v Cesku bude mozné identifikovat jednotlivé

viny, resp. epidemie, a to na celostatni tirovni i na Grovni kraju.

4. V jakych oblastech Ceska je mozné identifikovat nejvyssi koncentraci pripadii

hepatitidy C?

K této otazce mé dovedla fada védeckych studii, mimo jiné¢ studie Trooskina (2005),
kterd se zabyvala aplikaci prostorové analyzy dat hepatitidy C v Connecticutu.
Bylo potvrzeno, Ze nejvyssi koncentrace piipadu hepatitidy C koresponduje s velkymi
metropolitnimi  oblastmi. Celkem bylo ve studii identifikovano Sest vysoce
koncentrovanych mist nakazy, ztoho &tyfi v nejhustéji osidlenich tUzemich statu.
Domnivam se, 7e¢ bude mozné identifikovat horkd mista vyskytu HCV v Cesku.
Da se predpokladat, ze se bude se jednat o oblasti, kde se nachdzi vys§i koncentrace

obyvatel, tedy okresy s krajskymi mésty.
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5 DATA

Hepatitida A, B a C patii mezi virova infekéni onemocnéni, které podléhaji povinnému
hlaSeni dle vyhlasky ¢. 473/2008 Sb., o systému epidemiologické bd¢€losti pro vybrané
infekce ve znéni pozdéjsich predpist (Vyhlaska ¢. 275/2010 Sb. a Vyhlaska ¢. 233/2011
Sb.), a vyhlasky ¢. 306/2012 Sb., o podminkach ptedchazeni vzniku a Sifeni infek¢nich
onemocnéni a o hygienickych pozadavcich na provoz zdravotnickych zafizeni a ustavi
socialni péce. Informacni systém infekénich nemoci (difive EPIDAT) je webova
aplikace slouzici k evidenci a analyze vyskytu infekénich onemocnéni na uzemi Ceské
republiky. Do roku 2017 toto povinné hlaSeni spravoval program EPIDAT,
jehoZ je ISIN nastupcem. Uéelem tohoto systému je posouzeni epidemiologické situace
v Cesku, kontrola ifeni infekénich onemocnéni a nasledné poskytovani téchto
informaci pfisluSnym orgdnim na evropské i svétové trovni (OSN, WHO apod.).
Vystupy ztohoto informagniho systému jsou pravidelné zvefejiiovany SZU.
O vstupni data, ktera jsou spravovana SZU, je mozné zazadat oficialni zadosti
piistupnou na strankach zdravotniho ustavu dle zdkona ¢. 106/1999 Sb., o svobodném

ptistupu k informacim (SZU).

Charakteristika dat

Data tykajici se jednotlivych hepatitid pochéazeji zevidence povinného hléaseni,
které je pod zastitou Statniho zdravotniho ustavu. O data bylo zazaddano oficidlni cestou
skrze formuldi o poskytnuti dat spravovanych SZU, ktery je volné k dispozici
na strankdach SZU. Obdrzela jsem celkem dva soubory ve formatu Excel,
které obsahovaly vSechny zaznamenané ptipady infekcnich hepatitid od roku 2000
do konce roku 2019. V prvnim souboru byla data zaevidovana v letech 2000-2017
syst¢tmem EPIDAT. V souboru druhém pak data ze systému ISIN za roky 2018-2019
vcetng. Dale pracuji s daty obsahujici v€kové struktury ORP v letech 2000-2019,
které mi byly poskytnuty z interni databaze Ptirodovédecké fakulty Univerzity Karlovy.
Tento soubor je zakédovan podle jednotlivych okrest Ceska, jednotlivé za kazdy rok,
ktery jsem nasledné pfevedla pétileté na vekové skupiny. V préci jsou porovnavany
jednotlivé okresy, vyuzila jsem proto standard vyssi jednotky, tzv. evropsky standard.
Tento standard neni limitovan pohlavim a je mozné vyuzit totoZné hodnoty pro muze
1pro Zeny. Data pro hepatitidy jsou anonymizovana a individualni. Kazdy zaznam
je jednim zaevidovanym piipadem s nékolika proménnymi. Zékladnimi atributy jsou

rok ohlaseni pfipadu a misto, kde byl tento pfipad zaevidovan — krajska nebo okresni
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hygienicka stanice (kddovani regionti dle NUTS4/LAU1). Dalsimi atributy proménnych
jsou pohlavi a vék v letech. Presny druh hepatitidy je v datech zakédovan kodem
diagnozy dle MKN-10. Hepatitida A kodem B15, hepatitida B akutni B16, hepatitida B
chronicka B18.1, hepatitida C akutni B17.1, hepatitida C chronicka B18.2 pro roky
2000-2017. S rokem 2018, kdy doslo ke zméné systému pro evidovani infekEnich
onemocnéni, doSlo k podrobnéjsimu kddovani hepatitid, které se od predchoziho
evidovani lisi. Hepatitida A byla rozdélena do podskupin B15.0 a B15.9 a hepatitida B
do podskupin B16.1, B16.2, B16.9, B18.0. B18.1. Kodovani hepatitidy C ztstalo
totozné s predchozim kodovanim. Poslednim atributem dat, s kterym pracuji,
je zaevidovani souvislosti, pfi niz doslo k infekci jedince. Zde pod hesly IV-NARKO
(data z let 2000-2017), iv. uzivatel drog (data z let 2018-2019) v ptipadech,
kdy se jedinec nakazil pfi aplikaci intravendznich drog. Dal§imi souvislosti jsou
Epidemie, Rodinnd souvislost, nezjistitelnd souvislost ¢isouvislost Zzadna.
Zaroky 2000-2019 bylo zaevidovano celkem 36 311 pfipadid infekéni hepatitidy.
Hepatitida A za sledované obdobi c¢inila celkem 9 896 registrovanych ptipadd,
hepatitidy B bylo evidovdno celkem 8 449 ptipadii a hepatitida C byla zaznamenana
v 17 966 ptipadech.

5.1 Postup zpracovani dat

Piiprava dat pro dalSi zpracovani a nésledné analyzy byla provedena v programu
Microsoft Excel 2010 a IBM SPSS Statistics 25. V prvnim kroku bylo nutné sjednotit
kodovani jednotlivych hepatitid. VyuZila jsem doprovodna Meta data SZU,
ktera mi byla zaslana. Kodovani diagn6z MKN-10 jsem vyuZila ve formatu z let 2000—
2017, tedy z doby, kdy byla hepatitida B kdédovana pouze na B16 (akutni hep. B)
a B18.1 (chronicka hep. B). Druhym krokem, ktery bylo v pfipravé dat nutné provést,
bylo pfekddovani proménnych pro krajské hygienické stanice a  okresy.
V prvnim souboru dat bylo pouzito kodovani dle NUTS4, zatimco v souboru druhém
byla jiZ tato mista zakddovana pomoci LAUI. Koédovani CZ-NUTS bylo ukonceno
k 31. 12. 2007 a déale nahrazeno kodovanim dle LAUI1, ktery ptinesl i dal§i dodate¢né
zmény. Dle LAU1 jiZ nedochazi k €lenéni jednotlivych prazskych ¢asti, jako tomu bylo
doposud, proto bylo nutné sjednotit vSechny prazské ¢asti pod jeden spolecny kod
CZ010-Hlavni mésto Praha. Dale doSlo ke zméné cCislovani pro Jihomoravsky kraj

a kraj Vysocina, které se promitlo i do zmény kodii jednotlivych okresii (CSU 2021).
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Zakladni exploracni analyzy byly provadény s daty v zakladni Upravé, tzn. pouze
ptekddovany pro piislusné hepatitidy a izemi, aby bylo mozné ptesné odhalit frekvence
a trend vyskytu hepatitid v Cesku. V dalsich analyzach, jako pozdéji v kartogramech
popisujici prostorové rozmisténi onemocnéni byla data pfepocitana na prevalenci
onemocnéni — pocet nemocnych na 1000 obyvatel. Data do vlastni prostorové analyzy
bylo tfeba upravit tak, aby bylo mozné validné hodnotit a analyzovat jednotlivé
prostorové odchylky. Jiz prvni explora¢ni analyzy odhalily, ze vyskyt hepatitid
v populaci nejspiSe nebude ndhodnym, ale pravdépodobné zde dochdzi k vékové
diferenciaci mezi nemocnymi. Frekvence poctu pifipadi u jednotlivych hepatitid
je rozdilna jak vékove, tak i izemné, bylo tedy nutné vzit tuto skutecnost na védomi
a standardizovat data dle vékové struktury tak, aby bylo mozné je porovnat mezi okresy.
Jednotlivé okresy se li$i svoji vékovou strukturou a v piipad¢ vyuzZiti pouze hodnot
hrubé miry nemocnosti by doslo ke zkresleni a chybné interpretaci ziskanych dat.
A¢ predpokladam, ze data jsou ovlivnéna vékovou strukturou, v ramci diplomové prace
budu pracovat i s prostou prevalenci onemocnéni bez vékové standardizace, aby bylo
mozné validn¢ zhodnotit, zda je nutné pfi analyzach dat za infek¢éni hepatitidy pracovat
s vékovou strukturou, ¢i budou vysledky shodné s pouhou prevalenci bez ptihlédnuti

k v€kové strukture.

K ptipravé dat pro analyzy jsem pfistupovala u kazdé z hepatitid jinak, protoZe kazda je
jedine¢na svou charakteristikou 1 mirou vyskytu v populaci. U hepatitidy A, u které se
mi jiz v exploracnich analyzach povedlo prokazat dynamicky vyskyt béhem
sledovanych let, do analyzy vstupuji celkem tii soubory dat. Tyto soubory dat jsou
casovymi useky, kdy doSlo na naSem tzemi k epidemii HAV a jejich pocet prudce
vzrostl oproti pfedchozim letem. Jako hrani¢ni hodnotu jsem stanovila 400 nakaZenych
osob v jednom kalenddinim roce. Vysledkem tohoto tfidéni jsou prave tii Casové useky
(graf €. 13), které povazuji za vyznamné a budou s nimi provadény néasledné prostorové

analyzy.
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Graf 13: Vymezeni sledovanych obdobi HAV pro analyzu
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Zdroj: data ISIN, vlastni zpracovani.

Vyskyt hepatitidy B dle prvnich exploracnich analyz klesa, zvolila jsem proto u tohoto
onemocnéni porovnani prostorovych analyz za dvé ¢asova obdobi, vyskyt hepatitidy
do roku 2010 a vyskyt onemocnéni po roce 2010. Timto zpiisobem vznikly dva datové
soubory, které byly nésledné standardizovany dle véku pro vstup do dalSich analyz.
Analyzu budu provadét souhrnné =za akutni 1 chronickou hepatitidu B,
které dle explorac¢nich analyz sice vykazuji jiny prubéh poctu nakazenych (graf ¢. 7),
nicméné¢ pro moji prostorovou analyzu je klicovym faktorem celkové zatizeni
jednotlivych okresit onemocnénim HBV. V piipadé hepatitidy C mam k dispozici
nejvice dat a jeji vyskyt béhem mnou zkoumaného Casového obdobi je znacny. Zprvu
jsem se rozhodla data analyzovat v rdmci pétiletych primért, aby bylo mozné porovnat
Casoprostorovy vyvoj. Nicmén¢ analyza téchto dil¢ich ¢asti ukézala, ze takto zvoleny
Casovy usek neni nejvhodnéjsim. Ackoliv HCV vykazuje zndmky prostorové
autokorelace, jeji vyskyt béhem let je kolisavy a skupiny jsou v ndsledné analyze Spatné
porovnatelné. Vysledné hodnoty vychazeji velice riznorod¢, v mnoha ptipadech jsou
nesignifikantni 1 pfes signifikantni hodnoty v podskupinach. Rozhodla jsem se proto
analyzovat HCV za dvé ¢asova obdobi, stejné jako v ptipadé HBV. Analyzu HCV budu

souhrnné vytvaret za akutni i chronickou HCV.

5.2 Standardizace dat

Standardizaci se rozumi proces, pii némz dochazi k odstranéni zkreslujiciho vlivu dané

struktury. To umoznuje u populaci s rozdilnou strukturou (veék, pohlavi...) objektivné
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porovnavat hodnoty. Standardizaci rozliSuyjeme na piimou a nepiimou.
Ptimou standardizaci volime v pfipadé, mame-li k dispozici data o rozlozeni
nemocnych dle véku, v€kovou strukturu obyvatelstva a modelovou standardni populaci.
Vybér vhodné standardni populace je libovolny dle preferenci vyzkumnika,
vzdy se vSak doporucuje populace vyssiho tadu, nez jsou standardizovana data —

Evropsky standard, standard WHO apod. (Kalibova 2001).

Prvnim krokem, ktery mé zajimal pfed pfistoupenim k vybéru vhodného typu
standardizace bylo, zda jsou data incidence virovych hepatitid v Cesku natolik
ovlivnéna veékovou strukturou obyvatelstva, Zze je nutné ke standardizaci pfistoupit.
Pokud by tomu tak nebylo, postacila by pro ucely popisu epidemiologické situace vSech
hepatitid, tedy A, B a C, v Cesku pouze prevalence onemocnéni. Pro dokazani této
skute€nosti jsem porovnala hodnoty prevalence onemocnéni a vékové standardizovanou
nemocnost na jednotlivé hepatitidy. Na grafech ¢. 14-16 je znazornéno porovnani
hodnot hepatitid A, B a C za celé sledované obdobi. Modra c¢ast grafu prezentuje
hodnoty ziskané prostiednictvim v€kové standardizace, oranzova €ast pak znazoriuje
prostou prevalenci onemocnéni na 100 000 obyvatel. V pfipad¢ hepatitidy A jde
o vyznamny rozdil mezi jednotlivymi technikami vypoc¢tu onemocnéni. V tomto piipadé
neni pochyb o tom, ze standardizace dat dle veékové struktury vyznamné ovliviiuje

finalni vysledky.

Graf 14: Porovnani hodnot prevalence HAV a standardizovaného poctu ptipadiit HAV.
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Na grafu ¢.15 a 16 je zobrazeno porovnani standardizovanych hodnot a prevalence
hepatitid B a C. Je zfejmé, ze hodnoty viceméné koreluji a kopiruji trend.
Li8i se vyznamnéji pouze ve v€kovych kategoriich, které jsou charakteristické
nejvyssim podilem nemocnych (viz HBC pii narozeni a v€kova kategorie 35-40 let,
HCV 16. rok). I ptes velice podobné hodnoty vSak neni pochyb, ze rozlozeni hepatitid
v Cesku je ovlivnéno vékovou strukturou populace a vékové standardizace dat je

nezbytnym krokem pfi analyze epidemiologickych dat za jednotlivé hepatitidy.

Graf 15: Porovnani hodnot prevalence HAV a standardizované miry HBV.
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Graf 16: Porovnani hodnot prevalence HAV a standardizované miry HCV.
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Vypocet piimé standardizace:

hmi Y, X Pg*
mu =
pst Zszt

U, — mira nemocnosti ve véku x zkoumané populace.

st )
P =pocet zijicich osob X (k 1. Cervenci) standardni populace v dokon¢eném véku x.
Vyhodou ptimé standardizace je bezesporu konzistentnost pii porovnavani urcitého jevu
v populaci, je mozné ji s vyhodou vyuzit pfi analyze intenzity jevl v Casovém intervalu,
na zéklad¢ stejného podilu obyvatel lze porovnavat miry piimo dle velikosti.
Nevyhodou této standardizace vSak zlstava nevhodnost pouziti metody u fidce
se vyskytujicitho onemocnéni, a pfedev$im narocnost na vstupni data (Kalibova 2001).
Neptimé standardizace je vyuzivana v ptfipadech, kdy chceme porovndvat naméfené
a ocekdvané hodnoty. Pfistupujeme k ni v pfipadé, kdy mame k dispozici pouze
strukturu obyvatelstva dle véku. Jedna se o metodu, ktera je nenaro¢na na vstupni data,
ve srovnani s ptimou metodou jsou vysledné hodnoty stabilngjsi diky uzsimu intervalu
spolehlivosti, mensi smérodatné odchylce a minimalizaci rozptylu. Je vhodna pro mensi
populace a opa¢né€, nez tomu bylo u standardizace pfimé, je nevhodna pro analyzu

casovych fad a porovnavani mér mezi populacemi (Kalibova 2001).

Vzhledem k dostatecnému mnoZstvi vSech potfebnych dat bylo mozné pfistoupit
k ptimé veékové standardizaci, kterd pro svlj vypocet vyzaduje celkovy pocet
nakazenych jedinci v daném roce a stfedni stav populace, tzn. pocet Zijicich obyvatel
k 1. 7. daného roku. Poté jsem vypocetla hrubou miru nemocnosti pro jednotlivé roky,

kterou jsem standardizovala vzorovou populaci dle evropského standardu.
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6 METODIKA

Data, kterd obsahuji prostorovy atribut, neni vhodné analyzovat béznymi statistickymi
neprostorovymi metodami, protoze pfi takovéto analyze, bez ptihlédnuti k prostorovym
vlastnostem by mohlo dochazet k zavadéjicim vysledkiim a mohli bychom se dopustit
chybné interpretace. Prostorova data proto vyzaduji odliSny pfistup, zalozeny na vyuziti

prostorovych statistickych metod.

Pti praci s prostorovymi daty je tfeba vénovat pozornost problémim, které takovato
analyza muize pfinést. Mezi ty nejvyznamnéjSimi patii agregace analyzovanych dat,
prostorova nestacionarita, zplsob vymezeni prostorovych jednotek a prostorova
autokorelace (Spurna, 2008). Agregaci prostorovych dat se mizeme dopustit
tzv. ekologické chyby, coz znamend, ze vysledné hodnoty ziskané na urcitém stupni
agregace neni mozné vztahovat a interpretovat na jiné urovni agregace, ¢i z nich odvodit
individuélni chovani jedinc. U zobeciiovani vyslednych hodnot je proto tieba byt
opatrny pfi jejich interpretaci. NejvyhodnéjSim zptsobem, jak se této chybé vyhnout,
je analyza dat za co nejpodrobnéjsi dostupné prostorové jednotky (Spurna 2008).
S prostorovym vymezenim analyz souvisi i dalSi problém, kterym je prostorova
nestacionarita a heterogenita, kdy dochazi k rozdilnosti funk¢nich vztaht v rizné
prostorové vymezenych oblastech. V tomto pfipadé nam do analyzy zasahuje treti
proménnd, prostorovy atribut, diky kterému muizeme ziskat rozdilné funkéni vztahy.
K takovémuto problému Ize dojit n€kolika zplsoby. Analyza muiZe byt ovlivnéna
rozdilnosti datovych souborti, nespravné navrzenym modelem ¢i miiZe jit o kontextualni
divod, kdy se analyzovand data v prostoru skute¢né¢ meéni. Jednou z moznosti,
jak k takovéto analyze pfistupovat, je metoda geograficky vazené regrese,
kdy identifikujeme a zohlediiujeme prostorovou nestacionaritu a na zaklad¢ regresnich
vah vynaSenych do kartogramu ji dokaZeme castecné potlacit (Spurnd, 2008).
Poslednim specifikem prostorovych dat je prostorova autokorelace, pii které nalézdme
funk¢éni vztah mezi vyskytem daného jevu a jevy, které se nachéazeji v prostorove
blizkém okoli. Prostorovou autokorelaci rozliSujeme na pozitivni a negativni. V ptipadé
pozitivni prostorové autokorelace se vysoké hodnoty maji tendenci shlukovat
v oblastech s vysokymi hodnotami, a naopak nizké hodnoty se nalézaji v oblasti
charakteristické nizkymi sousednimi hodnotami. Negativni prostorova autokorelace
oznacuje jev, kdy dochazi ke shlukovani vysokych a nizkych hodnot v tésné blizkosti

ajejich stfidani. Pokud neexistuje zadny vztah mezi naméfenymi hodnotami a jejich
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rozmisténi je v prostoru zcela ndhodné, hovofime o nulové (zadné) prostorové
autokorelaci. Pro spojitd data je nejvyznamnéj$im a nejpouzivanéjSim ndstrojem
hodnoceni prostorové autokorelace Moranovo [ kritérium (Spurna 2008).
Nezbytnou slozkou, bez které¢ by nebylo mozné prostorové vlastnosti objektii zkoumat,
jsou geografické informacéni systémy (GIS), které umoziuji analyzu prostorovych
objektt, hledani prostorovych vlastnosti objektl, jejich porovnavéani a popisovani
nalezenych fenoménd, analyzovani jejich vzédjemnych interakci ¢i komplexni prostorové

analyzy (Maguire 1991).

Vlastni prostorové analyzy provadim v programu ArcMap, jejiz cilem je najit
prostorové vzorce a chovani jednotlivych onemocnéni. Vyuzivam zde metody
prostorové autokorelace Moranovo I, kde se snazim dokdzat funkéni vztah mezi
vyskytem daného jevu a jevy, které se nachazeji v prostorové blizkém okoli. Pro kazdou
z hepatitid jsou analyzy provadény specificky, aby bylo mozné 1épe zachytit povahu
onemocnéni. Pro lokalni prostorové analyzy jsem zvolila analyzu LISA, ktera umoziuje
podrobnéjsi popis chovani zkoumaného jevu. V ramci vystupu diplomové prace tvoiim
webovou mapovou aplikaci prostiednictvim nastroje ArcGIS Web App Builder,
ktera ptehledné a srozumitelné shrnuje mnou analyzovana data a dodava ji uceleny

ramec.

6.1 Globalni metody prostorové autokorelace

Globalni metody prostorové autokorelace jsou velmi hojné uZivanymi metodami
k prokazani prostorovych vlastnosti sledované proménné. VSechny analyzy spadajici
do této kategorie vyzaduji ke své analyze vSechny ¢i ptipadné vétSinu bodu sledovaného
jevu. Jedna se o jednu z nejpopularnéjsich technik k méteni prostorové autokorelace.
Existuje mnozstvi technik, kterymi je mozZné méfit prostorovou autokorelaci,
v zavislosti na tom, jakého méfitka zvolend proménnd je (Spurnad 2008). V této praci je
vyuzito Moranova kritéria, které patii mezi nejpouzivané;si.
Metoda, vyuzivajici Moranova I kritérium byla formulovana v roce 1953 Moranem
(Dogru a kol. 2017) pftianalyze prostorové korelace pocasi a pohybu populace.
Jedna se o analyzu zaloZenou na testovani nulové hypotézy, kterd tika, Ze prostorova
autokorelace proménné je rovna nule. Pokud tuto hypotézu zamitdme, proménna
vykazuje znamky prostorové autokorelace, tzn. je prokdzan vztah mezi sledovanym

jevem v prostoru a jevy okolnimi (Getis a kol. 1995). Od této doby se vyuziti Moranova
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I kritéria rozsifilo napfi€¢ mnoha védnimi odvétvimi a své misto naslo
i v epidemiologickém vyzkumu. Velice péknym piikladem vyuziti globalnich metod
prostorové autokorelace je vyzkum geografické distribuce hepatitidy A v Turecku
(Dogru a kol. 2017) za vyuziti metody Moranova I. Tento clanek byl opérnym bodem
pti tvorbé diplomové préce, proto je zde uveden jako ¢lankem piikladovym. Bylo by
mozné citovat celou fadu clankti a vyzkumt, protoze analyza globalni prostorové
autokorelace jakoukoliv metodou, je nezbytnym krokem pro nasledné hlubsi zkoumani
prostorovych jevi. Pokud dochazi k prostorové autokorelaci, tzv. existuje vztah mezi
sledovanymi jevy, je mozné analyzovat takovato data hloub¢ji a hledat detailn&jsi
prostorové uspofadani. Pfed pfistoupenim k analyze dat pomoci metody globalni
prostorové analyzy, je vybér vhodného vézicitho schématu. Jedna se o nejdulezitéjsi
krok v prostorové analyze, protoze vybér prostorového modelu ovliviiuje vysledek celé
analyzy. Dle Spurné (Spurna, 2008) lze k vybéru vaziciho schématu ptistoupit né¢kolika
zpusoby. Pro tyto analyzy lze zkonstruovat matici vah, kterd udava, do jaké miry jsou si
sousedni jednotky prostorové blizké. DalSim zplsobem, jak definovat vhodny vazici
model, je vymezeni prostorové blizkych jednotek, které mohou byt v t€sném sousedstvi
(ptipad v€z), mohou mit spolecnou hranici a dotyk (pfipad kradlovna) nebo se do tésné
blizkosti sledovaného jevu mohou =zafadit 1 blizké jednotky sousednich bunék
(ptipad druhého tadu). Tyto pfistupy se obecné nazyvaji topologickymi pfistupy.
DalSim zptsobem, jak vymezit blizké jednotky, je pfistup na zaklad¢ jejich vzdalenosti.
sledovanych dat. Pfi téchto analyzach je nutné stanovit stfed (geograficky, populacni),
z né¢hoZ bude vzdalenost pocitana. Metody, kterymi lze zvolit vaZici schéma je mnoho.
Je tfeba podotknout, Ze se jedna Cist€¢ o subjektivni vybér na zdklad€ rozhodnuti
vyzkumnika a povahy analyzovanych dat. V diplomové praci jsem aplikovala data na
vice prostorovych vazicich schémat, aby bylo mozné vybrat nejvhodnéj$i z nich.
Zaméfila jsem se na vazici schéma dle fixni vzdéalenosti a schéma kralovna,
které uvazuje sousedni jednotky. Pro vypocet vhodné fixni vzdalenosti jsem vyuZzila
v programu ArcMap nastroj Incremental Spatial correlation, ktery na zékladé vstupnich
dat vyhledava fixni vzdalenost, pro kterou jsou nejvySsi hodnoty Z-skore, vysledné
hodnoty jsou signifikantni a Moranova [ vykazuje nejvysS§i znamky prostorové
autokorelace. Analyzovala jsem tak vSechny podskupiny hepatitid. Nasledné jsem
je porovnala s hodnotami, na které jsem aplikovala vazici schéma kralovna. Hodnoty Z-

skore 1 signifikance se pti vyuziti fixni vzdalenost mezi jednotlivymi hepatitidami
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a analyzovanymi roky velmi lisily. Oproti tomu vazici schéma kralovna se ukazalo jako
stabilngjsi, v nekterych ptipadech toto schéma vykazovalo siln€jSi vztah nez analyza
na zaklad¢ fixni vzdalenosti. Dale jsem se tedy rozhodla pracovat pouze s prostorovym

schématem kralovna.

6.2 Lokalni metody prostorové autokorelace

Jak jiz bylo zminéno vySe, globalnimi statistikami ziskdme hodnotu urcujici miru
prostorové autokorelace ¢i shlukovani pro celé¢ izemi. Pokud bychom vsak chtéli tyto
vysledky vztahnout na jednotlivé ¢asti sledovaného tuzemi, mizeme velmi rychle dojit
k chybé. Lokalni analyzy nam umoziuji podrobnéjsi vhled do prostorového chovani
zkoumaného jevu a méfi hodnotu pfitomné prostorové autokorelace (Fortin a kol.
2009). Daéle odhaluji prostorové rozdily a identifikuji hot spoty, tzn. oblasti
charakteristické vyjime¢nymi hodnotami oproti oblastem okolnim (Spurnd 2008).
Lokalni indikatory prostorové asociace (LISA) jsou statistické metody, které kazdé
zkoumané prostorové jednotce vypocitavaji hodnoty prostorové autokorelace a zaroven
kazdd ztéchto jednotek je proporéni vzhledem ke globalni prostorové statistice.
Lze tedy fict, Ze dekompozici Moranova I ziskdme lokalni indikatory, které jsou
Moranové I hodnoté umérné (Anselin, 1995). Jednd se o velmi vyhodné metody,
které¢ umoznuji podrobnéjsi odhaleni prostorovych vzorcli a je mozné je na zakladé
vysledkl kategorizovat. Analyzou Lisa je vysledky moZné zaradit do 4 kvadrantd dle
Moranova diagramu na zékladé¢ typu prostorové autokorelace. Kategorie vysoka-vysoka
hodnota, oznafuje mista s vysokymi hodnotami jak v centru sledovaného jevu,
tak vjeho okoli. Dalsi tfi kategorie, vysoka-nizka, nizka-vysokd a nizka-nizka,
jsou hodnoceny obdobné, v zavislosti, kde se nach4dzi vysoké ¢i nizké hodnoty
sledovaného jevu. Dobrym piikladem aplikace analyzy Lisa je korejska studie z let
2007-2011 (Chan, King 2011), kterd se zaméfila na regionalni rozmisténi ptipadi
hepatitidy C v Koreji. Onemocnéni hepatitidou C v tomto pifipadé potvrdilo zndmky
prostorové autokorelace, kdy hodnota Moranova I vysla signifikantni a rozdilnd od nuly
a zaroven se podafilo nalézt ohniska ndkazy. V severni ¢asti zem¢é dominuji oblasti
s hodnotami nizk4-nizkd, coZz znaci nizkou prevalenci onemocnéni ve sledované oblasti
1 jejim okoli. Oproti tomu na jihu zemé byly detekovany patrnd ohniska s hodnotou

vysoka-vysoka, pfiCemz se nalézalo velké mnozstvi ptipadii 1 v okolnich oblastech.
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7 VYVOJ REGIONALNI DIFERENCIACE HEPATITID
VvV CESKU

Tato kapitola se vénuje vlastni prostorové analyze hepatitid A, B a C v Cesku.
Analyzovéana byla data pro celkem 36 311 piipadii hepatitid za casové obdobi 2000
az 2019. Explora¢ni analyzy byly provadény v aplikaci IBM SPSS a MS Excel 2010.
Vystupem téchto analyz jsou grafy incidence jednotlivych hepatitid, vékova struktura
nakazenych jedinct ¢i grafy znazornujici zastoupeni souvislosti, pfi nichz k nakaze
doslo. Grafy jsou soucasti kapitoly Epidemiologie hepatitid v Cesku a dale budou
predstaveny ve webové aplikaci, ktera je soudasti diplomové prace. Casoprostorové
analyzy jsem provadéla v programu Arc Map spole¢nosti ESRI. Hepatitidy B a C jsem
nejprve porovnavala za celé sledované obdobi. U hepatitidy A jsem k této analyze
nepfistoupila vzhledem k velké variabilité dat, kdy nékteré sledované roky nevykazuji
témet z4dnd zaznamenana onemocnéni. Po hromadnych analyzach jsem pfistoupila
k analyzdm jednotlivych podskupin hepatitid. Do analyzy vstupovala data vékovée

standardizovana a roz¢lenénd na podskupiny, dle mého nadefinovani.

7.1 Globalni analyza prostorové autokorelace

Prvnim krokem pro vyuziti metody globalni prostorové autokorelace bylo zvoleni
vhodného vaziciho schématu. Tim bylo zvoleno vazici schéma kralovna,
ktera vykazovalo nejvyssi hodnoty Z-skoré u vSech hepatitid. V druhém kroku jsem
provedla globalni analyzu pomoci Moran I, kterd udava, zda ve sledovaném souboru
dochdzi k autokorelaci ¢i nikoliv. Hepatitida A (obrazek ¢. 6), vykazala nejvyssi
prostorovou autokorelaci v ptipadé epidemie v roce 2000, kdy hodnota Moranova I
dosahovala hodnoty 0,34 s p-hodnotou < 0,001. Epidemie z let 2014-2017 vykazala
taktéz hodnoty odpovidajici shlukovani sledovanych jevli s hodnotou Moranova I 0,22
2008-2010 s hodnotou Moranova I 0,1 a hrani¢ni p-hodnotou 0,05. V tomto ptipadé
hodnota Z-skoré dosahla 1,86. Analyza vSak vyhodnotila, Ze stile dochazi
k autokorelaci a mohla jsem 1 s t€mito daty podstoupit dalsi analyzy. Obecné se tedy
globalni analyzou prostorové autokorelace HAV prokézalo, ze se jednd o onemocnéni

prostorove specifické.
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Obrazek 6: Prostorova autokorelace HAV. Zleva: rok 2000, 2008-2010, 2014-2017
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Zdroj: program ArcMAP, vlastni analyza

v

Analyzy prostorové autokorelace hepatitidy B vykéazaly nejvyssi zndmky prostorové
zavislosti ze vSech tfi sledovanych hepatitid jak v analyze za vSechny roky dohromady,
tak 1 v dil¢ich podskupinach. VSechna analyzovand data dohromady potvrdila
prostorovou autokorelaci s hodnotou Moranova I 0,53 (obr. ¢.7). Prvni soubor dat z let
2000-2010 vykazal hodnotu Moranova indexu 0,45 a Z-skor¢ 6,44 s p-hodnotou <0,001.
Jednd se tedy o pomérné silnou prostorovou autokorelaci. Obdobné tomu bylo
i u druhého souboru s daty za roky 2011-2019. Zde hodnota Moranova I dosahla jen
lehce nizsich hodnot (0,4), taktéz s hodnou Z-skoré¢ pies 6.
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Obrazek 7: Prostorova autokorelace HBV. Zleva: roky 2000-2010, 2011-
2019

Zdroj: program ArcMAP, vlastni analyza

Hepatitida C vykazuje pii analyze prostorové autokorelace na Urovni vSech dat
signifikantni shlukovani, s hodnotou Moranova 1 0,25 (obr ¢.8). Dil¢i analyza dat
zaroky 2000-2019 prokazala také signifikantni zndmky prostorové autokorelace

s velice podobnymi hodnotami, jako v piipad¢ celého souboru. Jednd se o slabsi

Obrazek 8: Prostorova autokorelace HCV. Zleva: roky 2000-2010, 2011-
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prostorové autokorelace, nez v piipadé¢ hepatitidy B.

Zdroj: program ArcMAP, vlastni tvorba

7.2 Lokalni analyza LISA

Po prokézani prostorové autokorelace u vSech sledovanych hepatitid bylo mozné piejit
k lokdlnim analyzdm. Zvolila jsem analyzu LISA, kterd analyzuje vyskyt hepatitid
na regionalni Grovni a snazi se nalézt mista, kde dochézi ke shluku vysokych ¢i nizkych

hodnot. Hepatitida A v roce 2000 (obr. ¢.9) vykazovala vysoky vyskyt onemocnéni
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v Usteckém kraji, v okrese s rozsifenou ptisobnosti Litoméfice, Dé¢in, Usti nad Labem
a Teplice. Naopak nejnizStho poctu onemocnéni dosahoval okres Bruntal
v Moravskoslezském kraji a okresy v kraji Plzeniském — Plzen-mésto, Plzen-jih, Klatovy

a Strakonice v kraji JihoCeském.

Obrazek 9: Vysledky analyzy LISA, HAV. Rok 2000.

Rok 2000-2019 Typ prostorové asociace

Nesignifikantni hodnoty
Vysoké-vysoké hodnoty

- Nizké-vysoké hodnoty
Nizké-nizké hodnoty

Zdroj: Data ISIN, vlastni zpracovani.

Naopak lokalni analyza dat v letech 2008-2010 (obr. ¢.10) ukazuje, Ze epidemie virem
HAYV propukla pouze v okrese Teplice, zatimco okolni okresy vykazuji nizké hodnoty
nakazenych. Nizké piirGistky nemocnych zaznamenal také jih Ceska, kraj Jihodesky,
¢ast kraje Jihomoravského a kraj VysoCina. Posledni epidemie hepatitidy A,
ktera probéhla v letech 2014-2017 vykazuje uzemné Uplné€ jiné vzorce nez epidemie
predeslé. Ustecky kraj, ktery dominoval na predeslych mapach, nyni nevykazuje zadné
signifikantni shluky onemocnéni. Naopak onemocnéni zasdhlo ve velké mife kraj
Liberecky, ato okres Liberec, Jablonec nad Nisou a Semily, kde dochazi
k signifikantnimu shlukovani vysokych hodnot onemocnéni. Okresy s rozsifenou
pusobnosti Olomouc a Prerov z Olomouckého kraje, Frydek-Mistek, Opava a Ostrava-
mésto z Moravskoslezského kraje, kraj Vysocina a ¢ast Pardubického kraje pii této

epidemii vykazoval nizké pocty nemocnych.
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Obrazek 10: Vyskedky analyzy LISA, HAV. Roky 2008-2010, 2014-2017.

4

Rok 2008-2010

Typ prostoroveé asociace

Nesignifikantni hodnoty

Rok 2014-2017 Vysoké-vysoké hodnoty

I nizké-vysoké hodnoty
Niz ké-nizké hodnoty

Zdroj: data ISIN, vlastni zpracovani.

Hepatitida B, kterd vykazovala vysoké shlukovani hodnot na vSech trovnich
analyz a ukazuje o poznani zajimav¢jSi kartodiagram. Na obr. ¢. 11 je zobrazeno
prostorové rozmisténi hepatitidy HBV v Cesku za roky 2000 az 2019. Signifikantni
hluky p¥ipadit HBV jsou detekovatelné na severovychodé Ceska. Nejpostizendjsimi
oblastmi jsou kraj Ustecky, Liberecky a Stfedodesky. Je zajimavé, Ze incidence HBV
ve StfedoCeském kraji je soustfedéna v okoli hlavniho mésta Prahy, zatimco Praha
samotna vykazuje nesignifikantni hodnoty onemocnéni, tzv. neni zde ani nizky,

ani vysoky vyskyt nemocnych HBV. Shluk vysokych hodnot je naméten také v okrese
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Jindfichiiv Hradec. Nizké hodnoty se naopak vyskytuji na pomezi Cech a Moravy

a v Jihomoravském kraji.

Obrazek 11: Vysledky analyzy LISA, HBV. Roky 2000-2019.

Rok 2010-2019 Typ prostorové asociace

Nesignifikantni hodnoty
Wysoké-vysoké hodnoty

- Vysoké-nizké hodnoty
Niz ké-nizké hodnoty

Zdroj: Data ISIN, vlastni zpracovani

Oproti hepatitidé A trend vyskytu hepatitidy B v celém rozsahu zkoumaného obdobi je
viceméné¢ kopirovan 1 v jednotlivych Casovych podskupinach. Ale jsou zde jsou
znatelné zmény v prostorovém uspofadani HBV. Pii analyze dat za jednotlivd casova
obdobi se ukazuje, ze vyskyt vysokych hodnot jiZ neni tak intenzivni a v takovém
rozsahu, jako je tomu pii analyze vSech dat dohromady (obr. €. 12). Trend vysokého
podtu nakazenych, tzn. shluky vysokych hodnot je kopirovan v Usteckém kraji
a castecné v kraji Stiedoceském 1 Libereckém. Data ve sledovaném obdobi 2011-2019
poukazuji na pozvolnou klesajici tendenci poétu piipada HBV v Cesku.
Stale je nejsignifikantnéjsi oblasti vyskytu HBV severovychodni &ast Ceska, tyka se to
vSak pouze okrestt Most a Louny. Naopak k nartistu poctu nemocnych hepatitidou B
dochézi v kraji Libereckém v severnich Cechach. Jindfichiiv Hradec pii podrobngjsi
analyze jiz neni horkym mistem poctu nakaZenych HBV. Trend nizkych hodnot

se 1 nadale drzi v Jihomoravském kraji a na Vysocing.
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Obréazek 12: Vysledky analyzy LISA, HBV. Roky 20002010, 2011-2019.

Rok 2000-2010

Typ prostorove asociace

Nesignifikantni hodnoty

Rok 2011-2019

Wysoké-vysoké hodnoty
- Nizké-vysoké hodnoty

Miz ké-nizké hodnoty

Zdroj: data ISIN, vlastni zpracovani

Obrazek ¢. 13 ukazuje profil shlukii hepatitidy C v Cesku Je vidét, ze vyskyt HCV
nauzemi Ceska béhem celého zkoumaného obdobi netvofi velkd uzemi vysokych
hodnot. Jako u ptechozich hepatitid, 1 zde setrvava trend vysokého poctu piipadit HCV
v kraji Usteckém, podrobnéji v okrese Most a Louny. V okrese Litoméfice,
v tésné blizkosti vysokych hodnot ptipadd HCV, dochazi naopak k vyskytu malého
mnozstvi pfipadd. Vysokéd prevalence hepatitidy C je taktéZ zaznamendna v okrese
Prachatice. Olomoucky, Pardubicky, Jihomoravsky a castecn¢€ i1 kraj VysocCina jsou
vyznaceny svétle modrou barvou, coz znaci, Ze ani zde nedoSlo k naméfeni vysoké

incidence ptipadi HCV.
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Obrazek 13: Vysledky analyzy LISA, HCV. Roky 2000-2019.

Rok 2000-2019 Typ prostorové asociace

Nesignifikantni hodnoty

Vysoké-vysoké hodnoty
- Nizké-vysoké hodnoty

Nizké-nizké hodnoty

Zdroj: Data ISIN, vlastni zpracovani.

Lokalni prostorové analyzy incidence HCV provadéné jednotlivé za obdobi 2000-2010
a2011-2019 (obr. ¢. 14) drzi nékteré charakteristické shluky hodnot, které se objevily
v analyze HCV za celych 19 let. Kraj Pardubicky, Olomoucky a ¢ast kraje Vysocina
drzi incidence shlukii s nizkymi hodnotami vyskytu HCV. V JihoCeském kraji,
v okrese Prachatice se drzi vysoké shluky hodnot, ke kterému se ve druhém sledovaném
obdobi pridal i okres Ceské Budgjovice, ktery v letech 2000-2010 vykazoval velmi
nizké hodnoty. Podobny jev muzeme vidét v analyze dat za roky 2011-2019
v Usteckém kraji, kde se vysoky vyskyt hepatitidy C rozsitil i do okolnich krajii oproti

pfedchozim obdobim.
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Obrazek 14: Vysledky analyzy LISA, HCV. Roky 2000-2010, 2011-2019.

Rok 2000-2010

._ -“.f o
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8 PREDSTAVENI MAPOVE APLIKACE O VYSKYTU
HEPATITID V CESKU.

ArcGIS Web AppBuilder je interaktivni webova aplikace, kterd umoziiuje vytvofit
vlastni webovou mapovou aplikaci. Pomoci néstroji a funkci lze vytvofit interaktivni
mapy, které je mozné sdilet v ramci platforem ArcGIS Online (ArcGIS 2016).
Tato aplikace je uzivatelsky piivétiva s intuitivnim ovladanim a umoziuje vytvofit
efektivni interaktivni mapu. K tvorbé aplikace jsem vyuzila program ArcMap,
kde jsem si piipravila data s jednotlivymi vrstvami. Ty jsem nasledné exportovala

a vlozila do webové¢ aplikace.

Webova mapové aplikace je dle mého nazoru jednim z nejptehlednéjSich zpusobi,
jak prezentovat prostorova data. V souCasnosti se s nimi setkdvame velmi Ccasto
v souvislosti s mapovanim epidemiologické situace onemocnéni COVID-19.
Nicméné vyuzivany jsou i pii prezentovani jinych onemocnéni. Jako piiklad bych rada
uvedla Atlas infek¢nich nemoci na strankach Evropského centra pro kontrolu nemoci
(ECDC), diky kterému je velmi jednoduché se zorientovat v jednotlivych onemocnénich
napti¢ Evropou, prochédzet zvolena obdobi, za ktera byla data analyzovana a nasledné
data exportovat. Velkou inspiraci pro tvorbu tohoto webu byly také jiz existujici weby
vramei riznych organizaci napti¢ Prirodovédeckou fakultou Univerzity Karlovy,
které se zaobiraly vyskytem chronickych onemocnéni v Cesku a socialnimi

determinanty zdravi.

Prvnim krokem po nahrani dat do aplikace byla Uprava jejich vizualizace.
Vyuzity jsou dvé regiondlni urovné, uroven kraji (14 jednotek) a uroven okrest
(77 jednotek). U kazdé z regionalnich Urovni bylo nastaveno odliSné rozmezi
viditelnosti vrstvy (obr. 15). Chtéla jsem docilit efektu, kdy pti postupném piiblizovani
zkoumaného uzemi piejde kartogram plynuje z krajské urovné na okresni troven, tedy
dojde k automatickému ,,zoomovani“. Pro ob¢ regionalni Urovné byla zvolena
pro kartografickou vizualizaci metoda kartogramu, kdy je kazda z hepatitid zndzornéna
prevalenci poctu ptipadi na 100 tisic obyvatel, souhrnné za roky 2000-2019. Pro lepsi
piehlednost je kazdy zvird barevné odliSen. Jako ptfiklad uvedu hepatitidu A,

ktera je ladéna do modrozeleného profilu jak na krajské, tak na okresni urovni.
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Obrazek 15: Tvorba mapové aplikace— uprava viditelnosti vrstev
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Zdroj: vlastni tvorba

Druhym krokem v ptipravé mapové aplikace byla tvorba doprovodnych vyskakovacich
oken, tzv. pop-up windows. Ty informuji wuzivatele aplikace o zékladnich
charakteristikich onemocnéni v jednotlivych regionech, tedy o poctu piipadi
onemocnéni za vybrany rok a jejich prevalenci ve spolecnosti, priméry vek
nakazenych osob, pomér nakazenych muzi a zen v jednotlivych regionech a dopliujici
grafy. Grafy poté znazoriiuji vyvoj poctu piipadii jednotlivych hepatitid za celé
sledované obdobi, ¢ipfedstavuje znamé priiciny, pii nichZz k ndkaze virem doSlo.
VSechna data, kterd jsem se rozhodla vloZit do téchto oken, jiZ byla pfedpfipravena
v ptvodni nahrané vrstvé, nebylo tedy nutné vkladat dalsi doplnujici tabulky a grafy.
Pouhym vybérem hodnot v atributovém poli se uzivateli zobrazi graf, ktery se pak
automaticky vizualizuje ve vSech regionech zvlast’, v zavislosti na hodnotach incidence

onemocnéni (viz obr. 16).
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Obrazek 16: Tvorba mapové aplikace — piiprava grafti
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Na krajské urovni jsem zvolila do dopliikovych oken informace o hodnoté prevalence
hepatitidy v daném kraji, souhrnny pocet ptipadd, primérny v€k nemocného jedince
a pomér nemocnych muzi a zen. V grafech jsem vizualizovala jednak vyvoj poctu
pfipadi onemocnéni za 19 let, ale také pfi¢iny nékazy. Do doplnkovych oken
pro okresy jsem zvolila hodnotu souhrnné prevalence onemocnéni, pocet ptipadii a také
vyvoj poctu piipadl za jednotlivé roky. Pro publikovani rozdilnych dat na urovni kraja
a okrest jsem se rozhodla predev§im z divodu, Ze incidence jednotlivych hepatitid
je velmi rozdilnd napfi¢ regiony a v nékterych ptipadech by bylo zbyte¢né prezentovat
data vtak nizkych poctech piipadl v jednotlivych okresech. Naopak pro kraje,
kde se jiz setkdvame s vySSim mnoZstvim piipadi onemocnéni, jsou data vice

relevantni.

Po vSech potiebnych konfiguracich a upravach jsem nasledné mohla cely mapovy
soubor nahrat do webové aplikace. Zde jsem jiZ pouze vybrala motiv aplikace a upravila
grafické komponenty, naptiklad vyhledavani v mapé, moznosti tisku ¢i vybér vrstev.
V neposledni fadé¢ jsem upravila grafiku tak, aby bylo mozné aplikaci spustit bez

problémti 1 na mobilnich zafizenich (viz obr. 17).
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Obrazek 17:Tvorba mapové aplikace -— upravy findlni vizualizace aplikace
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Vyhodou interaktivni webové aplikace v prostiedi ArcGIS Web AppBuilder je jeji
aktualizace, kdykoliv, jsou k dispozici aktualngjsi data. Je tak zajiSténa kontinuita
informaci pii zménach rozlozeni onemocnéni v populaci, ¢imz aplikace ziskava na své
hodnoté. Jedna se o otevieny datovy soubor, ktery mize byt k uzitku mnoha cilovym
skupinam obyvatel a organizacim. Z dat vyskytu hepatitid v Cesku je mozné &erpat
a mohou byt podkladem pro dalsi analyzy. Stejné tak si myslim, Ze mohou byt vyuzity

ve zdravotnictvi pii planovani preventivnich krokti k zamezeni S$ifeni jednotlivych

hepatitid na naSem uzemi, jsou vyuzitelné v oblastech statni spravy aj.

Dostupnost vytvofené webové aplikace Epidemiologie hepatitid A, B a C v Cesku je na

adrese: https://arcg.is/1j0TK1
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9 DISKUSE

V této Casti se zaméfim na stanovené vyzkumné otazky a prostfednictvim diskuse

nad ziskanymi vysledky s literaturou zhodnotim vysledky a zodpovim je.

Vyzkumna otazka &.1: Je vyskyt hepatitid v Cesku ovlivnén vékovou strukturou

populace?

Jak jiz bylo zminéno v kapitole etiologie onemocnéni, hepatitidy jsou onemocnéni,
ktera se vyskytuji charakteristicky v uréitych vékovych skupinach. Neni tomu jinak ani
v ptipadé dat za Cesko. Na grafu ¢.17 je znazornéna vékova struktura nemocnych osob
pro hepatitidu A, B i C v Cesku. Je zcela jasné, Ze ani u jedné ze i hepatitid nemtizeme
hovofit 0 ndhodném rozlozeni véku nemocnych. Hepatitida A postihuje nejvice détské
vékové kategorie a poté je se jeji vyskyt mirn¢ zvySuje mezi 20-30 lety Zzivota.
Hepatitida B postihuje nejvice dospélou populaci, nejvyssi koncentrace infikovanych
osob je zaznamenan kolem 30. roku Zzivota. Hepatitida C strmé& stoupa od 15. roku
zivota a jeji maximum dosahuje kolem 25. roku jedince. zivota a jeji maximum

dosahuje kolem 25. roku jedince.

Graf 17 Incidence hepatitid A, B, C dle véku v letech 2000-2019, Cesko

800
700
> 600
3
2 500

2 400

2
S 300
[a
200
100

0
0O 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80 85 90 95

Vék
Hepatitida A Hepatitida B == Hepatitida C
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Na prvni pohled je tedy ziejmé, ze vyskyt hepatitid v Cesku je ovlivnén vékovou
strukturou populace. Kapotila 4.2 Standardizace dat se zaméfila hloubé€ji na porovnani
hodnot prevalence onemocnéni na jednotlivé hepatitidy a jejich standardizované

hodnoty dle vékové struktury a jednoznacné prokazala vhodnost standardizovanych dat
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pro tuto analyzu. Stejn¢ tak, jako ve studii Zibbela a kol. (2015) je nejvice nakazenych
jedincti virovou hepatitidou C ve veékové skupiné okolo 30 let, kterd svou velikosti
s prehledem zastini vSechny ostatni vékové kategorie t¢hoz onemocnéni. Neni tomu
jinak ani v pfipadé zbylych hepatitid, zcehoz vyplyva, ze nevyuziti vékové
standardizace pfi praci s daty za hepatitidy A, B a C by nam pfineslo zkreslené

vysledky.

Vyzkumna otazka €. 2: Dochazi k prostorové souvislosti vyskytu jednotlivych hepatitid

na urovni okrest, i je jejich vyskyt nahodny?

Hepatitida A, B i C vykazuje znadmky statisticky vyznamné prostorové autokorelace,
jak vyplyvéa z analyz provedenych v kapitole 6. Na zaklad¢ jejich vysledku je prokazana
souvislost mezi vyskytem pifipadi onemocnéni a mistem jejich zaznamendni.
Podrobné analyzy podle pfedpokladii potvrdily prostorové vazby vyskytu hepatitidy A
natzemi Ceska. Hodnoty prostorové autokorelace se vsak ligily v zavislosti
na sledované epidemii. Stejné tak se 1 liSilo prostorové rozmisténi pozitivnich
anegativnich shluk® na tizemi Ceska. Nejvice zasazenou oblasti v roce 2000 byl
v ptipadé hepatitidy A Ustecky kraj, ktery vsak nasledné pii dal§i epidemii vykazoval
vysoké hodnoty poctu nakazenych jenom v okresu Teplice, zatimco ostatni okresy
udavaly hodnoty nizké. Epidemie z let 2014-2017 zase poukdzala na vysoké Sifeni
HAV v kraji Libereckém. Je pfitom obtizné dohledat, pro¢ tomu tak je. Komunitné
mozné piesné trasovat diivod epidemické viny. V Cesku neexistuji vyzkumy, které by v
minulosti pracovaly s daty HAV a snazily se nalézt souvislosti a pii¢iny. V Usteckém
deniku byla v fijnu roku 2009 uvetejnéna zprava (Rocek 2009) o zacatku pandemické
vlny v tomto kraji. Prvni zachycené piipady byly lokalizovany v obytném domé
s vysokou koncentraci obyvatel, ve vyloucené lokalité se socidlné slabSimi obcany.
Jelikoz k prenosu onemocnéni pfispiva nedostatecna hygienicka tUroven,
praveé vyloucené lokality jsou misty, kde je vyskyt nejpravdépodobnéjsi. Stejné tak toto
tvrzeni potvrdil ¢lanek Libereckého deniku z bfezna roku 2011 (Minstrova, Pecarova
2011), kdy doslo k propuknuti epidemie HAV v Libereckém kraji. I zde se jednalo

o socialn¢ slabé obyvatele.

Vysledky prostorové analyzy hepatitidy B v Cesku pro mé byly velkym piekvapenim.
Vzhledem ke klesajicimu poétu nemocnych v Cesku a charakteristice onemocnéni jsem

ocekavala miru prostorové autokorelace velmi slabou ¢i zadnou. Hepatitida B vSak
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prokazala pomérné vysokou a statisticky vyznamnou prostorovou autokorelaci stejné
tak, jako tomu bylo v Brazilské studii Vivaldini a kol. (2019), ktera byla podkladem
pro tuto vyzkumnou otazku. Vysledné shluky HBV na nase uzemi, které prokazala
analyza LISA, je mozné detekovat viceméné na stejnych mistech Ceska i p¥i analyze dat
HBYV celé obdobi i vékové podskupiny. Logicky tim miizeme odvodit, ze hepatitida B
ziejme neni sezonnim onemocnénim, ale musi zde byt uzké spojeni s n¢jakou typickou
charakteristikou daného Uzemi. V brazilské studii byla zaznamendna nejvyssi
prevalence HBV na severu zemé, kterou obyvaji domorodi obyvatelé a dale pak také
které by co mozna nejvice vystihovaly situaci i na nasem Uzemi. Slovenska studie
(Veseliny a kol. 2014) zaméfend na prevalence hepatitidy B v romské populaci by
mohla pfinést odpovédi. Vyzkum, ktery byl provadén mezi Romy poukézal na 12,5 %
prevalenci HBsAg ve sledované populaci, coz je mnohem vyssi hodnota nez prevalence
HBsAg ve slovenské populaci obecné. Jednim z moznych divodu tak vysoké incidence
hepatitidy B u Roml miiZze byt i napiiklad velmi vysoka prevalence HBV-pozitivnich
matek romského plvodu, nebo rizikovéjSich chovani sledované populace.
Interaktivni mapa socialné vylou¢enych ohrozenych romskych rodin v Cesku,
ktera je volné pfistupnd vefejnosti na internetu (www.esfrcz.cz), nabizi moZné
vysvétleni mnou analyzovaného prostorového vzorce vyskytu hepatitidy B. Mista
vysoké prevalence HBV ziskané prostorovou analyzou koresponduji vice méné
s vylouenymi lokalitami. Je tedy mozZné, ze ke specifickému vyskytu hepatitidy B
na naSem uzemi pfispivaji prdvé komunity socidlné slabSich obyvatel, pfedevS§im v
oblasti Usteckého kraje. Tato ivaha je viak &ist& hypotézou, ktera nabizi prostor pro

mozné vyzkumné kroky do budoucna.

Virova depatitida C vykazuje znamky statisticky vyznamné prostorové autokorelace
ajemozné identifikovat shluky vysokych a nizkych hodnot na uzemi Ceska.
Jak je vidét z grafi lokalnich analyz LISA pro hepatitidu C, jednd se o onemocnéni,
které se vyskytuje na mnoha odlisnych mistech Ceska. Zaroven je ale mozné
identifikovat mista, kde se HCV objevuje v ase stale. Tato hepatitida je obecné velmi
Spatn¢ detekovatelna, dokud nedojde k propuknuti ptiznakové infekce u nemocného
jedince. Proto je 1 velmi tézké fici, co je pfi¢inou vyskytu velkého mnozstvi piipadi
onemocnéni HCV na téchto mistech. Obecné je vSak nejvétsi prediktorem infekce

uzivani intravendznich drog a sdileni injekénich stfikacek. Moznym vysvétlenim
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nékterych shluk, které se projevily v mé analyze, je report MUDr. Jozefa Dlhého
aPh.D. a MUDr. Cestmira Benese (2007), ktery shrnuje vyskyt virovych hepatitid
u uZivateld intravendznich drog v Cesku z let 1996-2005. U této sledované kohorty se
prokazala HCV (akutni i chronickd) nejvysSim kumulativnim podilem ptipada (60 %
a 58 %). Geograficka distribuce za vSechny zjisténé hepatitidy ukazuje na nejvyssi
procento piipadii v Praze, Jihoteském kraji, Usteckém kraji a Karlovarském kraji.
Pro tuto préci je nejvyznamnéjsi zjistény podil v kraji Jihoceském, kde jsem v ramci
analyzy detekovala jedno z ¢asové stabilnich ohnisek HCV. Je tedy mozné, ze divodem
takto vysokych hodnot je pravé vysoké procento uzivatelli intravendznich drog.
Otazkou zustava, pro¢ hlavni mésto Praha, které ma vysoké pocty ptipadt hepatitidy C
v analyze nevyslo signifikantnim. Jednim z moznych vysvétleni by mohl byt mensi
poméf uzivateli intraven6znich drog ku celkovému poctu obyvatel daného mista.
Jako u ostatnich hepatitid, i zde vSak musim fict, Ze se jednd pouze o tuvahy.
Nedostate¢né mnozstvi dopliujicich informaci nejen v této praci, ale i v Cesku obecng,
znemoznuje stanovit jasny zavér s jednou konkrétni odpovédi na danou otazku.
Tento vyzkum je kvalitativniho charakteru, kdy pracuji se sekundarnimi daty a nemam

hypotézu pro dalsi epidemiologicky vyzkum.

Vyzkumnd otdzka ¢ 3: Je mozZné identifikovat sezomni vykyvy vyskytu

hepatitidy A v Cesku a je tento trend kopirovan v jednotlivych krajich?

V Cesku za sledovanych 19 let probéhly tii velké epidemické viny hepatitidy A,
mezi kterymi  doslo k dalsim menSim vykyvim v pocétu piipadi onemocnéni.
Na obrazku ¢.18 jsou znazornény kiivky poctu piipadi hepatitidy A od roku 2000-2019
pro jednotlivé kraje Ceska a zaroven kiivka piipadi za celé Cesko pro lepsi porovnani
epidemiologické situace. Lze tvrdit, Ze na naSem uzemi dochéazi ke kolisani poctu
pfipadii béhem let stejné tak, jako tou bylo v bulharské studii (Stoitsova a kol. 2020).
Na trovni kraji pfitom dochdzi ke korelaci vin jednotlivych hepatitid méné neZ
v piipad¢ prikladové studie. Jsou patrné spoleéné¢ vzestupy hodnot v jednotlivych
krajich, nicméné s riznou intenzitou. Napiiklad druhd epidemie HAV nebyla témér
zaznamenana v kraji Karlovarském, velice slabé v kraji Libereckém, Jihomoravském
a JihoCeském, kde se pocty nakaZenych pohybovaly v ramci jedinci az desitek.
Lze tedy souhlasit s bulharskou studii, Ze epidemie mé cyklicky priibéh a béhem let

dochazi ke vzestupu a poklesu hodnot, nicméné prevalence onemocnéni HAV na Grovni
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kraji Ceska je individualni a nelze vztahnout celorepublikovy trend vyskytu

onemocnéni na jednotlivé regiony.

Obréazek 18: Dynamika vyvoje HAV v letech 20002019 pro jednotlivé kraje Ceska
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Vyzkumna otazka &. 4: Ve kterych oblastech Ceska je mozné identifikovat nejvyssi

koncentraci pripadii hepatitidy C?

Na zakladé¢ literatury (Trooskin a kol. 2005) jsem piedpokladala, ze tato mista budou
korespondovat s kraji, ve kterych se nachazi krajskd mésta. Stejné tak jako ve studii,
kdy dochézelo k nejvétsi koncentraci piipadit HCV ve velkych metropolitnich oblastech
Connecticutu. Na obrazku 19 jsem opét znazornila vysledky shlukové analyzy LISA
pro hepatitidu C za celé sledované obdobi, které jsem doplnila o lokalizaci krajskych
mést. Jiz na prvni pohled je patrné, Ze na tuto vyzkumnou otazku musim odpoveédét ne.
V Cesku nekoresponduje vyskyt hepatitidy C s oblastmi, kde se nachazi vybrand mésta.
Toto tvrzeni by platilo pouze v pfipadé mést Hradec Kralové a Jihlava, nicméné obecné

neni mozné tuto skutecnost tvrdit.
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Obrazek 19: Vysledky analyzy LISA, HCV, 2000-2019 s krajskymi mésty.
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Na druhou &ist vyzkumné otizky lze v této praci odpovédét kladng. V Cesku lze
identifikovat mista s vys$Sim vyskytem poctu piipadd HCV a tato mista se zdaji byt
stabilni po celou dobu, za kterou data mam k dispozici. Za prvni ohnisko lze povazovat
Ustecky kraj, presnéji okresy — Teplice, Most, Litoméfice a Louny. Tyto okresy
vykazuji vysoké hodnoty piipadi HCV ve vSech zkoumanych letech. Dle analyzy lze
dale oznalit za okresy s vysokym vyskytem Prachatice, Pisek, Hradec Kralové,
Blansko a Jihlavu. V tabulce ¢. 1 jsem znazornila profil nemocnych HCV v téchto
okresech se zaméfenim na pficinu této infekce. Na vSech téchto uzemich vykazovala
nejvysSich pocti nemocnych kategorie IV. — aplikace drog. Je tedy mozné
predpokladat, ze v mistech, ktera jsou touto analyzou oznacena jako mista s vysokym
vyskytem HCV v této analyze, jsou koncentrace osob s rizikovym chovanim

a narkomant vyssi neZ na zbylém uzemi Ceska.
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Tabulka 1: P¥i¢ina nakazy HCV ve vybranych okresech Ceska.

ORP v Z‘;‘i‘;ce Kolektiv s0111\if(;:lios . Pohl Styk ég: f;‘:l Epidemie
Prachatice 55 6 54 1 1
Pisek 8 52
Teplice 124 7 639 1 3 1
Most 281 9 97 12 2
Litomérice 15 2 77
Louny 35 8 169 2
Blansko 4 1 42 2
Hradec Kralové 6 3 91
Jihlava 14 2 82 3

Zdroj: data ISIN, vlastni zpracovani
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10 ZAVER

Cilem diplomové prace bylo analyzovat vyskyt hepatitidy A, B a C v Cesku z pohledu
prostoru a Casu a zhodnotit epidemiologickou situaci u nés za poslednich 19 let.
Kazda z téchto hepatitid je specifickd ve zplGsobu pienosu, geografické distribuci
a zavaznosti onemocnéni. Stanoveny byly tfi dil¢i cile, teoreticky, empiricky
a prakticky, najejichz zakladé¢ je celd diplomova prace strukturovand. Prvnim
teoretickym cilem bylo popsat epidemiologickou situaci a dosavadni poznatky
o vyskytu a $ifeni hepatitid ve svéts, Evropé a Cesku. V préci je provedena podrobna
reSerSe predevSim zahranicni literatury a na zékladé dostupnych mezinarodnich dat je
predstavena incidence a vyvoj onemocnéni jednotlivych hepatitid. Druhym empirickym
cilem prace bylo na zakladé podrobnych dat o incidenci hepatitidy A, B a C v Cesku
na urovni okresli provést analyzu a detailn€ popsat vyvoj téchto onemocnéni na naSem
uzemi. Ttfetim praktickym cilem prace bylo pfehledné ziskand a analyzovand data

prezentovat v podobé online mapové aplikace

V prvnim cile jsem se zaméfila na podrobnou resersi odborné literatury, na jejiz zaklade
je popsana epidemiologicka situace hepatitid ve svété, Evropé a Cesku. Hepatitida A
je komunitné pfenaSené¢ onemocnéni, které se $iii predev§im v oblastech se sniZenymi
hygienickymi podminkami a kontaminovanou stravou. Ve svéte se tak jedna predevSim
o rozvojove zemé. V Evropé, kde se nachdzi rozvinuté zemé je profil hepatitidy
A odliSny. Pfi¢inou pfenosu ndkazy je nejen kontaminovanad strava a zhorSené
hygienické podminky, ale dominuje pfenos v populaci u MSM, jenz jako zdroj ndkazy
nabyva béhem let na sile. Hepatitida B je celosvétovym problémem a prioritnim cilem
WHO. Rozsitenim ockovani proti viru HBV se vSak dafi snizovat pocty novych ptipadi
HBV. Neni tomu jinak ani v Cesku, kde dochazi k vyskytu novych p¥ipadii HBV &im
dal méné. Naopak se zvySuje procento chronickych pifipadit HBV, jenZ jsou tvofeny
pfedevS§im osobami, které se narodily pfed zahijenim povinného ofkovani na HBV.
Hepatitida C kopiruje trend podtu piipadi ve svété, Evropé i Cesku. Nejzatizendjsimi
oblastmi jsou pfedevs§im rozvinuté zemé a s nimi spojeno uzivani intravendznich drog
v populaci. Cesko se dlouhodobé fadi mezi zemé s vysokou prevalenci HCV v Evropé.
Existuji programy, které se snazi podchytit tuto situaci, avSak hepatitida C i hepatitida B
jsou dlouhodobé bezptiznakovd onemocnéni, jejichz Sifeni neni dobie zachytitelné.
Vlastni vyzkumna ¢ast se zabyvala Sifenim hepatitidy A, B a C za poslednich 19 let.

Byla vyuzita data poétu nahlasenych pfipadd virovych hepatitid A, B a C v Cesku
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odroku 2000 do roku 2019 na urovni okrest, ziskanid prostfednictvim ISIN.
Prvni vyzkumnou otazkou, na kterou jsem se snazila nalézt otazku bylo, zda je je
indicende piipadt hepatitidy A, B a C v Cesku ovlivnéna vékovou strukturou. Bylo
prokazano, ze vékovy profil nakazenych osob se 1i§i mezi jednotlivymi druhy hepatitid.
Vékove standardizovand data nemocnych na hepatitidy byla porovnana s obecnou
prevalenci onemocnéni, kdy se vnejvice inkriminovanych vékovych skupinach
nakazenych jedincii vysledky viditeln¢ lisily. Je tedy nutné pii praci s daty za hepatitidy
v Cesku vzdy ptihlédnout k vékové struktuie obyvatelstva. Druhd vyzkumna otazka se
ptala, zda jednotlivé hepatitidy vykazuji zndmky prostorové autokorelace, ¢i je jejich
vyskyt v prostoru ndhodnym. Analyza byla provadéna v programu ArcMap, kde byly
vyuZity metody prostorové autokorelace pomoci Moranova I a lokéalni analyza LISA,
ktera se snazila najit oblasti se zvySenou koncentraci ptipadii onemocnéni. Analyzy
prokazaly, ze vSechny tfi druhy hepatitid vykazuji znamky prostorové autokorelace
jenz je komunitnim onemocnénim, dle pfedpokladii prokazala shlukovani hodnot
v prostoru. Kazda z probehlych epidemii vykazovala ohniska, ta se vSak v jednotlivych
epidemickych vinach lisila. Nejvyssi podty piipada byly prokazany v Usteckém kraji
a kraji Libereckém. Ob¢ tyto oblasti zahrnuji i vylou¢ené lokality, kde ziji socialné
slabsi obyvatelé, jenz dle doplnujici literatury lze povaZovat za jeden z moznych
divodii rozvoje HAV v téchto okresech. Jiné prostorové chovani vykazala hepatitida B,
ktera se ukazala byt siln¢ vazanou na uzemi a dosahovala siln€j$i hodnoty prostoroveé
autokorelace nez virova hepatitida A. HBV se ukézala byt vice méné stalou v prostorou,
promény prostorového uspofadani ohnisek poc¢tu nakaZenych se b&hem let ménily jen
lehce. Jedna se tedy o virovou infekci, kterd je mimo jiné Uizce spjata s lokalitami,
kde je mozné predpokladat vyskyt osob, které jsou k ziskani virové hepatitidy B
z né¢jakého divodu nachylngj$i. V porovndni analyz za prvnich a druhych deset let
incidence HBV v Cesku je viak patrné postupné zmensovani lokalit, kde k incidenci
HBV dochéazi. Jednd se o poteéSujici zpravu, ktera jen dokladd postupné ubyvani
akutnich ptfipadd HBV na nasem tzemi.

Stejn¢ jako hepatitida B, 1 hepatitida C se prokazala velmi stabilni v prostoru 1 Case.
Hodnoty prostorové autokorelace potvrdily vyznamné shlukovani piipadii onemocnéni

na tzemi Ceska. Za mista s vysokym vyskytem pfipadi HCV lze oznaéit okresy

Teplice, Most, Litoméfice a Louny v Usteckém kraji, kde také hodnoty piipada HCV
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prevySovaly ostatni okresy. Jako stabilni ohniska ptipadi HCV se také prokazaly okres
Hradec Kralové, Blansko a Jihlava, které hlasily vysoké pocty ptipadi v celém
sledovaném obdobi. Jihomoravsky kraj prokdzal vysokou variabilitu ve svych okresech,
kdy bylo mozné detekovat mista s vysokymi i nizkymi hodnotami ptipada HCV.
V dal$i vyzkumné otdzce se prace zaméfila na hledani odpovédi, zda se vysoké pocty
nakazenych osob na virovou hepatitidu C nachéazeji v okresech s krajskymi mésty.
Vysledkem této analyzy vyskytu HCV v Cesku nebyl potvrzen vyskyt vysokého poctu
piipadtit HCV v regionech s krajskymi mésty. S nejvétsi pravdépodobnosti je vice spjato
Sifeni hepatitidy C na naSem tzemi se skupinami obyvatel s rizikovym chovanim nez

s vysokou koncentraci obyvatel ve velkych méstech, jak jsem zprvu predpokladala.

Tato Casoprostorova analyza pfinesla zdkladni vhled do chovani hepatitid A, B a C
na naSem Uzemi. Pfinesla cenné informace o jejich prostorové distribuci a vyvoji.
Presné priciny chovani jednotlivych hepatitid v jednotlivych okresech, jejich vznik
a prub¢h je vSak nad ramec této diplomové prace. Je mozné odhadovat pravdépodobné
determinanty, které¢ ovliviiuji popsany prostorovy vyskyt hepatitid na naSe uzemi,
avsak data neumoziuji podrobnégjsi vhled do sledované situace. Tvrdim si vSak tvrdit,
Ze tato prace muze poslouzit jako namét pro dalsi analyzy, které by mohly pfispét

k porozuméni Sifeni hepatitid na naSem tizemi.
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