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1. Uvod

Vzteklina - stale aktualni riziko pro lidskou populaci jsem si jako téma
bakalatské prace vybrala z n€kolika divodi.

Jednim z téchto divodu je, ze se jedna o akutni virové onemocnéni CNS
teplokrevnych zivocichii pfenosné na cloveéka. Jde o zakefnou a nebezpecnou
zoonoOzu; zaketnd v tom smyslu, Ze v soucasné dobé se onemocnéni ve vyspelych
zemich objevuje velmi sporadicky, a tudiz je u laické vefejnosti riziko prenosu
onemocnéni na Clovéka pon¢kud opomijené; nebezpecna proto, Ze jakmile se
objevi prvni klinické projevy nemoci, je na veSkerou léc¢bu pozd¢, vzteklina ma
témét 100% smrtnost.

Dalsi diilezitou skutecnosti je fakt, ze 1 kdyz je vzteklina jedno z nejdéle
znamych onemocnéni, soucCasna medicina, 1 pfes velké pokroky ve sméru
profylaxe tohoto onemocnéni, nemé preparat na lécbu klinického stadia, a to jak u
zvitat, tak u ¢lovéka. Jako vyjimka existuje 1 ptipad uzdravy popsany ve svétoveé
literatuie, kdy nebyla zadnym zpiisobem provedena profylaxe a pfesto se podatilo
zdravotnikiim témet nemozné.

Nutno podotknout, Ze diky pokrokiim védy se miizeme proti lysse alespon
castecné branit, a to jak preventivnim ockovanim rizikovych skupin a nékterych
rezervoarovych zvitat, tak profylaxi v ptipad¢ poranéni. Kazdoro¢né¢ je oCkovaci
latka v disledku potvrzeného nebo predpokladaného vystaveni nakaze aplikovana
zhruba u 10 milionl osob.

Vzteklina ma vyjimecnou patogenezi, ktera se promitd i do neobvyklého
vztahu mezi virem a hostitelem. I pfes vyrazné nizsi vyskyt stile roén¢€ na toto
onemocnéni umira az 30 000 - 40 000 lidi.

Cilem mé prace je shrnout dosavadni poznatky o vztekliné a zejména se
zaméfit na moznosti prevence a profylaxe lyssy zvifat i lidi, pravé z diivoda dosud
neexistujici U€inné specifické antirabické 1é€by a infaustni progndze tohoto
onemocnéni. Vynasnazim se nastinit rizika pfenosu nakazy, poukédzat na
nejnebezpecnéjsi oblasti z hlediska vyskytu vztekliny a zdiraznit Gspéchy zemi,
kterym se podafilo na svém Uzemi vzteklinu eradikovat a ziskat tak statut rabies

free oblasti.



2. Historicky vyvoj poznatki

Vzteklina je jednou z nejdéle znamych onemocnéni ¢lovéka. Nemoc je
zndma a dolozend od roku 3000 pf. n. 1. Uz ze starovékého Egypta pochazeji
dikazy o této smrtelné chorobé v podob¢ fresek zndzornujicich ,,vzteklé lidi a
psy. Prvni pisemné zdznamy o vztekliné pochdzeji uz ze starovékého Babylonu
z 23. stoleti pf. n. 1. Vzteklinu znali i staii Rekové a Rimané. Latinsky nazev pro
vzteklinu (rabies) s nejvétsi pravdépodobnosti pochazi se sanskrtu, ze slova
rabhas — pachat nasili, fecké pojmenovani — lyssa znamena Silenstvi, jiné zdroje
uvadi, Zze oznaceni vzniklo z feckého lysson, coz byl nazev chrupavcitého utvaru,
jenz ma pes uloZen ve svalové vrstvé jazyka. Neékteti 1éCitelé se jesté v minulém
stoleti domnivali, Ze mohou chranit psy i1 sebe pted vzteklinou tim, ze vyfiznou
psovi ,Cerva vztekliny®, coz byl zmiflovany chrupavcity ttvar.

StaroegyptSti a starofecti léCitelé zastavali nazor, ze vzteklinu zplsobuje
hvézda Sirius, nebot” k onemocnéni dochdzelo nejCastéji v roénim obdobi, kdy
Sirius vychazi a zachdzi zaroven se Sluncem. Proto také se Sirius nazyval ,,psi
hvézda* a dny jeho plsobeni ,,psi dny*. Lékaii té doby se domnivali, ze vzteklinu
zpusobuji démonické sily, vysoké teploty, shnilé¢ potraviny, neukojeny pohlavni
pud, mréz, konzumace piili§ horké potravy, zizen, hlad, nckteré atmosférické
jevy, kolisani teplot.

V prvnim stoleti naseho letopoctu se vzteklinou zabyval fimsky lékar
Aulus Cornelius Celsus; od né&j pochazi prvni popis priubé¢hu vztekliny u clovéka,
Celsus také odhalil kousnuti vzteklého psa jako prvotni pfiCinu onemocnéni a
doporucil 1 ,,lécbu* vztekliny — vypaleni rany rozzhavenym Zelezem a ponofenim
pokousaného do studené vody. Tento zplsob oSetfovani ran zplsobenych
nemocnym zvifetem, spole¢né s ,.desinfekci® kyselinou dusi¢nou, pietrval az do
18. stoleti.

Tento zplsob [é¢by popisuje vjednom ze svych dél i1 zakladatel
mikrobiologie Louis Pasteur. Vzpomin4, jak se Sel jako osmilety chlapec podivat
do kovarny, kde naSel kovare, jenZ pravé vypaloval ranu zpisobenou kousnutim

zlym psem. Pokousany nestastnik, k jehoZ noze ptilozil kovar zelezo rozpalené do



béla, vydaval tak srdcervouci kiik, ze Pasteur s hrtizou utekl a cely zivot na ten

zdrcujici vyjev nezapomnél.

Drevorytze 16. stol.: Ranhoji¢ vypalujici
pokousané misto

Navic jako lécebné prostiedky byla doporucovéna také konzumace jater
vzteklého psa, racich o¢i, kohoutich mozkl nebo hiebink.

Pozdéji Galenos, Zijici v Recku ve druhém stoleti naSeho letopoétu,
systematicky uspotadal veskeré lékaiské védéni své doby. Proslavil se svym
dilem natolik, Ze byl po cely stiedoveék povazovan za jednoho z nejvétsich 1€kart
vSech dob. Vyznamnou ¢ast svych spisti vénoval i vztekliné. Definoval ji jako
onemocnéni, které je zplisobeno kousnutim zlym psem a projevuje se kiecemi,
potiZzemi pti polykéani a nakonec $ilenstvim.

Ve sttedovéku doSlo k fadé epidemii vztekliny, jejichz piivod lidé brali
jako démonicky, napt. v roce 1271 vypukla epidemie vztekliny ve Francii, v roce
1500 ve Spanélsku, 1586 ve Flandrech, Rakousku, Mad’arsku a Turecku, 1604
Vv Patizi, v roce 1703 zaznamenan prvni pfipad vztekliny v Americe, 1721 — 1728
na Balkang. ,,Lécba* spocivala nanejvys ve vymitani, nemocni vét§inou koncili na
hranici.

Bé&hem renesance se sice vyskytlo n€kolik publikaci o vzteklin€ — napf.
roku 1546 Girolamo Fracastoro popsal klinické stadium vztekliny i zplsob
pfenosu, ale mezi obyfejnymi lidmi nadale pfetrvavala vira v nadpfirozeny,

d’abelsky ptivod vztekliny.



Zpravy o vztekliné v Novém svété pochazeji uz z pocatku 16. stoleti, kdy
mnich Petrus Anglerius zaznamenal ptipady S$ilenstvi Spanélskych vojaki po
kousnuti netopyrem, v roce 1709 se o tomtéz zminuje Frax Jose Gil Ramirez.

Teprve vroce 1804 se podatilo 1ékafi Zinkemu infikovat zdravého psa,
jehoz dal pokousat vzteklym psem. Pozd¢ji se mu podafilo timto zplisobem
infikovat také kohouta a zajice. O deset let pozd¢ji se dr. Magendiemu podaftilo
nakazit pokusna zvifata slinami clovéka nemocného vzteklinou. V roce 1879
Victor Galtier pienesl vzteklinu z psa na kralika a z néj na jiného psa.

Skute¢ny ptivodce vztekliny zastaval az do 19. stoleti utajen. Lékari vSak
zacali tusit, Ze existuji urcité zarodky nemoci, které se po kousnuti vzteklym psem
dostavaji do téla Cloveéka a putuji pak do michy a mozku. Védélo se, Zze od
pokousani ¢lovéka zvifetem musi ub&hnout deset az sedmdesat dni. Také zjistili,
ze nejnebezpecnéjsi je kousnuti v obliceji a na krku. Byl jiz znam ptesny pribeh
choroby: skleslost, unava, pozdé¢ji neklid a bolesti hlavy, nékdy silné bolesti
v misté kousnuti a teploty. Po n€kolika dnech pak nadmérné vyluovani slin a
kieCe. Nemocny pocituje stalou uzkost a rozruseni, kiiCi a stdva se stale
agresivnéjSim. Po uplynuti Sesti dnti od prvnich ptiznaki nasledovala vétSinou
smrt. Tusili, ze zdrojem infekce jsou predevSim divoka zvirata, lisky, krysy,
veverky, ale 1 psy, koné, vepti, srny. Ukazalo se, Ze ndkazu ptenaseji 1 netopyri.

Pribéh vztekliny zaujal 1ékate Afe/-chiNegriho. Ten zpozoroval
Vv mozkové tkani ovalné utvary skladajici se z malického téliska a tenkého obalu.
Nekteti badatelé po prostudovani jeho objevl dosli k zavéru, ze nejde o ptivodce
vztekliny, ale o pouhy jeji piiznak. Povazovali téliska za produkt nervovych
bunék, reagujicich na urcité podrazdéni.

Poté nastalo druhé obdobi boje se vzteklinou. Vedeni boje se ujal
francouzsky badatel Louis Pasteur. Roku 1881 se pokusil vyrobit oc¢kovaci latku
ze slin nemocnych zvitat. Teprve po dvouleté praci se podafilo skupiné badateli
(Roux, Chamberlain, Thuillier) v ¢ele s Pasteurem ziskat virus z krali¢i michy.
Postupnym zpracovavanim viru vytvofili skutecnou oc¢kovaci latku, kterou poprvé
na ¢lovéku vyzkouseli v r. 1885.

V roce 1959 pak Robert Kissiling pfispél k diagnostice onemocnéni tim, Ze

vyvinul florescen¢ni test na priikaz protilatek proti vztekling.



3. Vzteklina

Vzteklina (lyssa, rabies) je akutni virové onemocnéni centralniho
nervového systému teplokrevnych zivoCichii prenosné na cloveka, které ma
tisiciletou historii. Lyssa si zasluhuje vyjimecnou pozornost pro svoji patogenezi,
ktera se promitd i do neobvyklého vztahu mezi virem a hostitelem. Pravé
patogeneze a dlouhd inkuba¢ni doba, jsou pfi¢innou umrti nemocného, jak zvitrete,
tak Cloveka, které je, pokud dojde k projeviim onemocnéni, témét 100%. Ackoli
poznatky, usili i1 uspéchy v boji snakazou narustaji, presto zlstava toto

onemocnéni vaznym celosvétovym problémem.

3.1. Klinické priznaky

3.1.1. U zvirat

Celkovy klinicky obraz vztekliny vychazi patogeneticky z poskozeni
jednotlivych ¢asti CNS, tomu pak odpovidaji pfevazujici klinické symptomy.
Klinickd manifestace je obvykle klasifikovdna podle charakteru

prevladajicich ptiznakt jako ticha nebo zutfiva forma.

. Zuriva forma (nejcastéjsi)
o 1. stadium pocatecni (prodromalni, melancholické)

- trva 2 - 3 dny nastupuji zmény chovani, apatie, deprese, paréza

hltanu (nemoZnost polykat, slinotok).




o 2. stadium excitaéni (iritacni) - trvd 3 dny,
nastupuje agresivita, nemocné zvire napada jina zvitata ¢i lidi, vrha
se na stény, okusuje nebo pozira
nepozivatelné predméty (napf.
kameny), objevuje se silné svédéni
(zvitata se Skrabou az do masa),
Silhani, anisokorie (= nestejné
rozSifené zornice) a paralyza
hlasivek. Typické je naruseni

reflexti hlavovych nervii a obrna ouena

licniho nervu.

o 3. stadium paralytické (depresivni) - trvd 3 - 5 dni,
nastavd ochrnuti koncetin, mocCového méchyie, konecniku a
nasledny uhyn; teplota zpocatku 40 - 40,5 °C, pozdéji pokles pod

normal.

Vyse popsané piiznaky jsou typické pro pribéh vztekliny bézného u
vétSiny zvirat, kromé toho vSak vzteklina mize probihat jako tzv:

. Ticha forma - excitacni stddium chybi, nebo je nevyrazné,
ptevlada deprese a prodromalni ptiznaky ptechazeji bez projevi agresivity
piimo do stadia paralytického.

. Atypicka forma - chronicky prub&h, hubnuti, atrofie

svalstva, zan¢t zaludku a stiev.


http://cs.wikipedia.org/wiki/Atrofie

. Abortivni forma - zcela vyjimecné, uzdraveni zvifete bez

jakychkoliv ptiznakda.
. Recidivni forma - navratna.
. SmiSena forma - kombinace ptedchozich.

U zvitat chybi hydrofobie (zndma u vztekliny lidi). U liSek, ale i jinych
volng zijicich Selem byva naopak typicky jev, ze jedince uhynulé na vzteklinu Ize
najit v blizkosti vodnich zdroji ¢i pfimo v nich. Je to dano tim, ze lisky, které jsou
v pocatecnim stadiu dehydratované, vyhledavaji vodu.

Klinické piiznaky u ptaka pfirozené i experimentalné infikovanych
zacinaji rovnéz kratkym excitacnim obdobim, které se projevuje vyskakovanim,
kticenim, pokusy vzlétnout, agresivitou vici lidem a epileptiformnimi zachvaty, a
pokracuje ataxii, slabosti koncetin, padanim na bok a konecn¢ paralyzou hlavy a
krku. V prabéhu dalsich dni mohou byt pozorovany netecnost, ospalost, nezdjem,

nutkavé pohyby a thyn. Nekteti ptaci se mohou spontanné uzdravit.

3.1.2. U lidi

Projevuje se atypickym chovanim, v némz je absence strachu, zachvaty
zufivosti, bolest pi1 pouziti motorického svalstva, nadmérna produkce slin, kiece,
nadmérnd vzrusivost (pohyb v mistnosti, jediné Splouchnuti vody ¢i i jen pohled
na ni a predstava zvuku Splouchnuti ¢i nutnosti ji polknout vyvola prudkou reakci
= hydrofobie) a dal§i poruchy osobnosti. Zmiiovand hydrofobie je nasledek
ochrnuti polykacich svali. Smrt nastavd v komatu za soucasné paralyzy vSech

svala.




3.2. Inkubacni doba

Primérna inkuba¢ni doba je obvykle 3 — 8 tydn (u naprosté vétSiny
pfipadi se nemoc objevi mezi 20. — 80. dnem od expozice, pozdéji
pravdépodobnost onemocnéni klesa, ale muze byt del§i, az n€kolik mésici.
Extrémni doba inkubace je 4 dny az n€kolik let, dokonce jsou popisovany ptipady
S inkubaci az 7 let.

Inkubacni doba delsi nez 90 dni byla zjisténa u 14% osob zemielych na
vzteklinu. Pfi velmi dlouhé inkubaéni dobé se nicméné vzdy vtird otadzka, zda
onemocnéni bylo skutecné disledkem davného poranéni, anebo zda mezitim
neprob¢hla dalsi, méné¢ dramatickd expozice, které pacient nevénoval pozornost a
zapomnél na ni. Pro dlouhou inkubacéni dobu za téchto okolnosti existuje jediné
logické vysvétleni, a to dlouhodoba perzistence viru v misté vstupu do organismu.
Tato perzistence muze byt zaloZzena napt. na pomalé replikaci viru ve svalovych
vlaknech nebo na uvéznéni viru ve vazivu tvoticim jizvu.

Do organismu se virus dostava obvykle kousnutim a jen zcela vyjimecné
pronika neporusenou sliznici. Nejprve se virus pomnozuje v buiikach svaloviny a
pak pronika podél nervli (tzv. axondlnim transportem) do centralni nervové
soustavy (mozek a micha), kde se mnozi v nervovych bunkach a zpiisobuje
nehnisavou meningoencefalitidu. Projevy onemocnéni jsou nasledkem mnozeni
viru v CNS. Po pomnozeni se virus vraci podél nervii zpét k periferii, mnozi se ve
slinnych zlazach, v pankreatu a v nadledvinach. Z organismu se vylucuje slinami
a to dokonce jesté drive nez dojde k prvnim projeviim onemocnéni.

Pro vznik a rozvoj onemocnéni mé rozhodujici vyznam vnimavost
postizeného jedince, vzdalenost poranéného mista od CNS, charakter rany,
mnozstvi a zfejmée 1 virulence kmene viru, ktery vnikl do rdny a samoziejmé druh
zvitete, které poranéni zplsobilo. VSechny tyto aspekty se pak promitaji do délky
inkubacni doby.

Dtlezité je ptfipomenout, Ze nejsou k dispozici Zadné metody laboratorniho

prikazu viru, které by bylo mozno vyuZit jest¢ v inkuba¢ni dob¢.



3.3. Symptomatologie

Vzteklina je primarné¢ onemocnéni zvifat, které u ¢lovéka probiha jako
perakutni smrtelnd virova encefalomyelitida (v roce 2005 byl v USA
dokumentovan prvni a dosud jediny piipad preziti potvrzené nakazy vzteklinou).
V rozvojovych zemich ro¢né vzteklinou onemocni az 55 000 lidi.

V obdobi inicidlnim se objevi ptfiznaky zprvu docela nejasné, je to
predev§im zmeéna ndlady nemocného, skleslost, pocit tzkosti. Pocity se velmi
rychle stfidaji, méni a mohou se ukazat i chvile veselosti a dobré nalady. Nékdy se
V mistech ptivodni ranky a proximalné od ni, objevi pocit paleni, bolesti, n€kdy se
dokonce poranéni 1 znovu otevie. Jedinou pomérn€ spolehlivou suspektni
znamkou prodromil lyssy jsou lokalni parestesie, obvykle sv&déni, v misté
pokouséani. Po dvou az tfech dnech téchto nejasnych ptiznakii se ukaze teplota,
napadné slinéni, n€kdy nemotivované jednani a celkovd zména duSevniho stavu
nemocného, nauzea az zvraceni, nechutenstvi. Casté jsou precitlivélost na hluk,
ostré svétlo, zvyseni reflexti, zvySené napéti svalove, poceni, slzeni i slinéni.

Rozvinuté onemocnéni probiha v zavislosti na lokalizaci zanétu — u
encefalitidy spiSe jako agresivni vzteklina s excitatnim stadiem, u myelitidy spiSe
jako tzv. néma forma vztekliny.

V obdobi kie¢i dochdzi nejdiive ke spasmiim laryngu a pak k celkovym
kie¢im. Kiece laryngu, které vznikaji pfi pokusu o napiti, jsou bolestivé, dojde pii
nich stykem s tekutinou k sevieni hrdla, ke kieCi laryngu, pocitu uzkosti a duSeni,
takze se nemocny cely chvéje, vytfesti oCi, obli¢ej vyjadiuje hrizu a straSnou
uzkost. Tato kie¢ zakritko pomine, ale pocit, ktery byl vyvolan, plsobi na
napiti. Zachvat kie¢i mize byt vyvolan pouhym zvukem tekouci vody, dokonce
feci o vodé a pozdéji 1 riznym podrazdénim nemocného feci, zvuky, dotykem atd.
Dychani se stane nepravidelnym, zménénym, vzdychavym a oznacuje se nékdy
jako chnapavé. Nemocni jsou v tuto dobu jiz neklidni, jejich jednani je naprosto
nemotivované, jsou rozruseni, nékdy zufi, jindy se dokonce vrhaji na své okoli a

neni vzacnosti, Ze pokousou osoby ve svém okoli. Pfitom jim teCou sliny z ust.



Casto se téZ napadné poti, kiede se stavaji stale Gast&j$imi a t&z§imi. Horedka je
Vtuto dobu vysoka, 39 - 40°C. Nemocny lezi chvilemi bezvladné¢ na luzku,
chvilemi vstava a pobihd. Nemocny muize vydavat neartikulované zvuky. Pfi
objeveni kie¢i zmodra, ma pénu u Ust, zaskuby v koncetinach, trupu a Casté jsou i
halucinace. Nékdy se na chvili vrati jasné védomi. Po tomto obdobi kieci ptichazi
nemocny do obdobi paralyz.

VétSina nemocnych vSak zmird jeSté pred tim, nez se paralyzy objevi.
Nemocni podléhaji celkovému vycerpani. Trpi vysokou horeckou, ktera jesté pied
smrti vystoupi na hodnoty 40 - 41°C a kfeCemi, které ve vétsin€ ptipadd netrvaji
déle nez dva dny. Dojde-li k paralyzam, nemocny zemie v nékolika hodinach.

V klasické ,,zufivé formé s hydrofobii a aerofobii je rabickad encefalitida
nezameénitelnd s jinou diagnézou. Za posledni dvé stoleti se vSak ukazalo, ze
prubéh infekce ma fadu podob. Velmi Casto byvaji vzacné paralytické formy
vzteklin, nebo ojedinélé ptipady lehkych zachvatii ¢i psychickych poruch, mylné
povazovany za jind onemocnéni. AvSak u pacienta s akutni neuropsychickou
nemoci, s anamnézou pobytu v oblasti endemického vyskytu vztekliny béhem
n¢kolika poslednich mésicti €1 let, ktery ptizna pokousani domacim nebo divoce
zijicim savcem, zejména masoZravcem nebo netopyrem, je silné podezieni na
vzteklinu.

Vedle této typické formy nemoci je jesté¢ druha, tzv. tichda forma, kdy
excitacni stadium prakticky chybi a prodromalni ptiznaky ptfechazeji bez projevi
agresivity piimo do stadia praralytického. Kiece se postupné objevuji a zase mizi,
pritomno je 1 slinéni, ale chybi zménéné chovani nemocnych. Avsak smrt u této
formy rovné€z nastava, a to ochrnutim dychaciho centra.

Paralyticka vzteklina, se podili asi na 30% vSech ptipadl u lidi, probiha
mén¢ dramaticky, ale také vzdy smrtelné. Tato forma ¢asto nebyva rozpoznéna a
tak dochazi k podhlasenosti vztekliny u lidi.

Onemocnéni trva obvykle 2 — 6 dni, umrti je nejcastéji v diisledku obrny

dychacich svalt.



3.4. Patogeneze

Nejcastéjsi formou ptirozeného pienosu vztekliny je kontaminace rany
infek¢éni slinou nakazeného zvifete. Byly prokdzané a dokumentované i pienosy
pres slizni¢ni oblasti (tj. o¢i, nos, tsta), vzdusnou cestou vdechnuti aerosolu nebo
transplantaci rohovky. Virus se tak dostava piimo na nervova zakonceni v epitelu
sliznice.

Obecné schéma patogeneze zahrnuje:

1) infikovani rany nebo sliznice virem

2) transport po nervech do CNS

3) pomnozeni v CNS

4) centrifugalni transport po nervech z CNS

5) infikovani extraneuralnich tkéani.

Dé&je probihajici v misté vstupu infekce jsou z hlediska dalSiho vyvoje
onemocnéni velmi dilezité. Podstatné je, zda virus pronikl pfimo do perifernich
nervl s naslednym rychlym transportem do CNS nebo zda byly kontaminovany
extrneuralni tkané.

Pti pokousani dochdzi nejcastéji k infikovani bun¢k pticné pruhovaného
svalstva, ve kterych se virus replikuje a teprve pozdéji pronikd do nervovych
vlaken. Tim zalind pfisny neurotropismus a dalSi transport se uskuteciuje
intraneuralné¢ axoplazmou mezi axonem a myelinovou pochvou a jen malo
antigenu je uvolnéno pro RES. Pohyb virového genomu je pasivni a d¢je se
rychlosti asi 3 mm za hodinu (asi 50 — 100 mm za den).

Po dosazeni paravetebralnich ganglii, kde se virus masivné mnozi, je
otazkou hodin kdy se ascendentni cestou dostavd do michy a mozku. Podle
zasazeni jednotlivych ¢asti mozku dochdzi k manifestaci riznych klinickych
symptomtl. Propojeni intervertebralnich ganglii pfispiva k horizontdlnimu Sifeni
virovych partikuli a generalizaci infekce.

V neuronech CNS dochéazi k masivnimu pomnoZeni a prudkému Sifeni

viru, pficemz se uplatiiuje 1 mozkomiSni mok. Témé&f vSechny neurony v riiznych



castech mozku mohou byt zasazeny. Virové genomy se replikuji v cytoplazmé,
coz se projevuje granulacemi cytoplazmy sestdvajicimi ze zarodecné matrix, na
jejiz periferii a uvniti se formuji nové virové partikule. Ke kompletaci dochazi
pucenim z bunéénych povrchovych membran nebo membran cytoplazmatickych
vakuol.

Z CNS se virus $ifi stejnym mechanizmem po nervech bez ucasti
perineurdlnich struktur hlavné do organti a tkani schopnych ho vylucovat a
umoznit tak pfenos kousnutim. Virus je mozno detekovat i v nervovych bunkach
¢ichového epitelu, oka, nadledvin, stfev, moCového méchyie, atd. Malo viru se
nachazi v jatrech, plicich a slezing.

Po celou dobu rozvoje infekce je virus vazadn na nervovou tkan. Ke
klasické virémii nedochazi.

Hlavnim zdrojem viru je slinna Zlaza. Virus zde puci z mukoéznich
acinarnich bun¢k do sekretd odvadénych slinnymi kanalky. Vyhne se tak
protilatkam koncentrovanym do intersticia a bazalni membrany.

Vylucovani viru ve slinné zldze je dulezit¢ z hlediska dalsiho Sifeni
infekce v animalnich populacich i moZnosti expozice ¢lovéka.

Diilezity je ¢asovy vztah vylucovani viru ve sliné a nastup klinickych
priznakt. Diivéjsi experimenty v riznych zemich prokézaly, ze slina miize byt
infekéni 3 az 7 dni pfed ndstupem prvnich ptiznaka. Pozdéjsi pokusy udavaji
spiSe 2 — 4 dny a jen v jednom ptipad¢ 7 dni pfed klinickym projevem.

Razné kmeny lysavira maji odliSnou dynamiku Sifeni a prubéh vyvolané
infekce. U lidi mohou byt projevy encefalitidy provazeny jen drobnymi
histopatologickymi zménami. Selhani ¢innosti mozku a regula¢nich mechanismii
mize byt nésledek odlisSnych funkci neurotransmiterti. Podle jedné hypotézy
dochazi ke smrti nasledkem zkratu normalniho pienosu nervovych vzruchl pii
vzniku novych interneurondlnich vazeb. Jind hypotéza tikd, Ze rozvrat

metabolismu neurontll vede k vyCerpani metabolickych zasob.



4. Etiologie

4.1. Klasifikace ptivodce

Piivodce choroby je neurotropni virus patiici do fddu Monogevirales,
¢eledi Rhabdoviridae, ktera zahrnuje v soucasné dobé pocetnou skupinu asi 80
druhti virti izolovanych z rostlin, hmyzu, plazg, ryb a savci. Celed je rozdélena na
dva rody — Vesiculovirus (ptuvodce vezikularni stomatitidy - vysoce nakazlivé
puchyinaté onemocnéni koni, skotu, prasat, u ¢lovéka vzacné zplisobuje infekci s

chiipkovitymi ptiznaky) a Lyssavirus, kam patii virus vztekliny.
4.1.1. Rod Lyssavirus

Jednovlaknity RNA virus vztekliny byl prvy ze sedmi detekovanych
genotypll lyssaviri. Do rodu Lyssavirus jsou kromé vztekliny zatazeny dalsi,
vzteklingé piibuzné viry, jako je Lagos bat, Mokola, Duvenhage, Kotomkam,
Obodhiang izolované pivodné na africkém kontinentu. Viry piibuzné vztekling
s vyjimkou netopyiiho viru Lagos, vyvolavaji u lidi smrtelnou encefalitidu
klinicky se neliSici od vztekliny. Objevily se zpravy o lyssaviru Aravan,
izolovaném od jednoho netopyra v Kyrgystanu a o viru Khujand od netopyra v
Tadzikistanu.

Sérologické studie s pouzitim polyklonalnich i monoklonalnich protilatek
prokazaly jejich antigenni piibuznost. Vnitini nukleoprotein (N protein) je
spole¢ny celé skupiné lyssaviri, zatimco povrchovy glykoprotein (G protein)
odliSuje jednotlivé sérotypy. Z praktického hlediska je tato skutecnost dulezita,
nebot’ klasické antirabické vakciny nechrani proti nékterym virim vySe uvedené
skupiny.

V ramci rodu Lyssavirus je prototypovym virem sérotypu 1 kmen CVS
(challenge virus standard), odvozeny z kmene izolovaného Pasterurem. Do tohoto
sérotypu pak patfi vSechny uli¢ni a laboratorni kmeny, véetné netopytich izolatt

ze Severni a Jizni Ameriky.



I kdyZ jsou antigenné¢ témét totozné, mohou se jednotlivé kmeny lisit
Vv biologickych vlastnostech. Markantni rozdily nachdzime napt. mezi Pasteurem
modifikovanou variantou viru fixe (virus fixe), vytvofenou pasazovanim na
krélicich a tzv. ulicnimi (divokymi) kmeny (virus de rue), izolovanymi od
riznych druhii volné zijicich a domacich zvifat. Pasteur prokazal, Zze virus
z nemocnych zvitat (tzv. ,divoky* virus) opakovanymi pasdzemi na kraliku
vytvari variantu, zvanou virus fixe, ktery si sice zachoval imunogenni vlastnosti
proti divokému viru, ale nevytvari Negriho téliska. Ztratil i invazivitu pro psa a
Clov€ka (tzv. neuroprobasie), nedostdva se do ustfedniho nervstva vtom
mnozstvi, aby vyvolal specifické onemocnéni. Na této skutecnosti zalozil Pasteur
své ochranné ocCkovani proti vztekliné. Vlastnosti laboratornich kment byly
Hfixovany* a vyznaCuji se obvykle krat$i inkuba¢ni dobou (4 — 10 dni),
paralytickym pribéhem onemocnéni, vys$imi titry viru v CNS, neschopnosti
tvotit Babes-Negriho téliska, absenci ve slinné zldze a nepatogenitou pii s. c.
aplikaci. Uliéni kmeny maji inkuba¢ni dobu 15 — 30 1 vice dni, tvoii Babes-
Negriho téliska, pronikaji do slinnych zlaz a maji vysokou periferni patogenitu.
Ta se vSak mtize liSit v zavislosti na hlavnim hostitelském druhu a geografické
oblasti vyskytu. Paralyticka vzteklina skotu v Jizni a Stfedni Americe pfenasena
upiry ptredstavuje jednu z ptirodnich variant. Dalsi byla popsdna v subarktickych
oblastech pfi onemocnéni polarnich lisSek nebo v Africe pfi onemocnéni psu
zvaném ,,choroba hloupého psa‘“. Potencované kmeny se zesilenou virulenci byly
izolovany v Asii a jejich vyskyt je podminén pasazovanim pies vlky a Sakaly.
Také kmeny izolované na nasem tizemi z drobnych mySovitych hlodavct se liSily
od béznych uli¢nich kment.

Dalsi sérotypy jsou nasledujici:

sérotyp 2 - Lagos bat - vyskytuje se v Africe, izolovany z mozki netopyra
Vv Nigérii, u ¢loveéka vyvolava onemocnéni jen vzécné

sérotyp 3 - Mokola - vyskytuje se v Africe, prvné izolovany z drobného
hmyzoZravce bélozubky (Crocidua sp.) v Nigerii, u ¢lovéka vyvolava onemocnéni
jen vzacné

sérotyp 4 - Duvenhage - vyskytuje se v Africe, u ¢lovéka vyvolava

onemocnéni jen vzacné



sérotyp 5 - European bat lyssavirus, EBL 1, Evropsky netopyti virus 1
sérotyp 6 - European bat lyssavirus, EBL 2, Evropsky netopyfi virus 2
sérotyp 7 - Australian bat lyssavirus, Australsky netopyti virus

Tabulka €. 1: Prehled rodu Lyssavirus

Genotyp virus Zdroj Vyskyt
Pes, liska,
1 Rabies v. jezevec, Cely svét
netopyr aj.
Netopyti,
2 lagos Afrika (vzacny)
kocky
3 Mokola Rejsci, kocky | Afrika
HmyzoZzravy
4 Duvenhage Afrika (vzacny)
netopyr
Nizozemi, Dansko,
HmyzoZzravy | Némecko, Polsko,
Typ 1a
. EBLV netopyr Mad’arsko, Rusko,
typu 1 Francie
Hmyzozravy | Nizozemi, Francie,
Typ 1b 3
netopyr Spanélsko
Hmyzozravy | Nizozemi, Britanie,
Typ 2a .
. EBLV netopyr Némecko, Ukrajina
typu 2 Hmyzozravy |
Typ 2b Svycarsko
netopyr
Kaloni, Australie, snad i
7 Australsky v. netopyri ‘ .
netopyii Filipiny

Pozn. Rod Lyssavirt se déli na dve skupiny. Do druhé patii viry Lagos a Mokola. VSechny ostatni
patii do prvni skupiny vyvolavajici smrtici encefalitidu lidi, kdezto druhd skupina je méné
patogenni. Ale v. Mokola byl asi ptivodcem tfi zndmych onemocnéni lidi, véetné jednoho tmrti na
encefalitidu bez typickych projevii vztekliny.

Situace v Nizozemi je neobvykla tim, Ze jsou zde tfi typy EBLV, véetné izolovaného typu 2a od
Myotis dasycneme. Na Ukrajin¢ byl zaznamenan jediny izolat. Na Filipinach pouze serologicky
prukaz pfitomnosti viru.

Zdroj: Plesnik, V. Lysaviry. é. 207 listopad 2004. Dostupny na
http://www.zuova.cz/informace/smd/smd207.pdf




4.2. Morfologie

Virus vztekliny se vyznacuje pomérné¢ jednoduchou stavbou partikule i
genomu. Po chemické strance obsahuje asi 25% lipidl, 6,7% proteinu a zbytek
tvofi glykoprotein, uhlohydraty a RNA.

Viriony vztekliny obsahuji jednofetézcovou — RNA a RNA transkriptazu.
Jsou znacné rezistentni, rychle se vSak inaktivuji v izotonickém roztoku chloridu
sodného. Protoze obsahuji lipidy, jsou citlivé k piisobeni etheru. Byly popsany
kulaté formy viru 1 virove €astice nitkovitého tvaru.

Virova partikule je zpravidla podélné cylindricka, na jednom konci
zakulacend a na druhém plocha, tvarem ptipomina projektil. Jeji velikost se udava

okolo 180nm délky a 75nm v praméru.
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Vlastni genom je tvoien pravotoCivou nesegmentovanou RNA obsahujici
11 932 nukleotid kddujicich 5 strukturdlnich proteint. L-protein (transkriptaza),
N-nukleoprotein a Ns-fofoprotein jsou vazany na RNA a tvofi nukleokapsidu.
Vngéjsi obalova membrana je tvoifena M-proteinem (matrix) a nejpovrchovéjsim
G-glykoproteinem, které¢ jsou zakotveny v lipidové dvojvrstvé. Maji kapsidu
helikoidéalni symetrie. Povrch virionu mé strukturu véeliho plastu a je opatfen
glykoproteinovymi hroty zodpovédnymi za tvorbu virusneutraliza¢nich protilatek.

Ty maji rozhodujici vyznam pti vytvafeni aktivni imunity proti infekci.



Povrchovy glykoprotein je tedy hlavnim antigenem antirabickych vakein.

bilayen

Ribonudeoprotein // [ 4 ". ‘\\ Protein

Strukturalni protein nukleokapsidy se nazyva antigen N a je spole¢ny
vSem virim z rodu Lyssavirus. Lze jej prokazat komplementfixacnim testem nebo
imunofluorescenci. Povrchovy glykoprotein, antigen G, je typoveé specificky a na

zéklad€ rozdill v jeho stavbeé se virus vztekliny déli do sérotypi.




4.3. Replikace viru

Virus vztekliny je neurotropni, ma afinitu k nervové tkani. Do bunky
vstupuje pies acetylcholinovy receptor. Replikuje se v cytoplasmé infikovanych
bunék a dozrava pucenim pies cytoplasmatickou membranu. Virové proteiny pak
tvofi intracytoplasmatické inkluze viditelné ve svételném mikroskopu, tzv. Babes-
Negriho téliska. Jejich pfitomnost je patognomickym znakem pro vzteklinu,
nicméné¢ v histologickych preparatech se vyskytuji asi jen v 50 % ptipada
vztekliny. Nej€astéji se Negriho téliska nachazeji v pyramidalnich bunikach a déle
v Purkynovych bunikach mozecku.
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4.4. Infekciozita viru

Odolnost viru vztekliny proti fyzikalnim, chemickym a biologickym
vliviim je relativné velkd. Zakopané kadavery zvifat mohou byt 1 po nékolika
tydnech zdrojem infekce. Prezivani viru ve vné€jSich podminkach je ovliviiovano
teplotou, vlhkosti, pH, obsahem bilkovin v médiu obklopujicim virus s UV

zafenim. Obecné lze fici, Ze nizké teploty virus konzervuji, zatimco vysoké ho



inaktivuji. Z literatury i vlastnich pokusi, 1ze odvodit hodnoty pro piezivani viru
vztekliny v riznych teplotach.

Tabulka €. 2: Doba prezivani viru vztekliny pfi riznych teplotach

Teplota prostiedi Doba prezivani
-70 °C roky
-10az-25 °C meésice
0°C tydny
20 °C 5 dni aZ tyden
56 °C inaktivace do 30 minut
100 °C okamzité inaktivace

Zdroj: Svoboda, M., Pospisil, Z., a kol. Infekéni nemoci psa a kocky. Vydala Ceskd asociace veterindrnich

Iékaiit malych zviiat, Brno 1996. str. 112.

Pti kontaminaci pfedméti infekénimi sekrety, slinami apod. se vedle
termalni degradace uplatiiuje 1 UV zéafeni. Teplota 30 °C spolu s intenzivnim
slune¢nim svitem devitalizovala virus do 1,5 hodiny, zatimco bez slune¢niho svitu
byl aktivni pfi stejné teploté jesté za 20 hodin. Pfitom nanesené kapky virové
suspenze mohou byt vizualné suché. Znamena to tedy, ze pouhé vyschnuti napf.
stazené kiize rabické lisky nemusi jesté znamenat devitalizaci viru.

O ucincich dezinfek¢nich prostfedki na virus lyssy je v literatufe fada
zprav, které se mnohdy rozchazeji v kone¢ném hodnoceni. Tento fakt 1ze vysvétlit
riznymi podminkami pokusii, hlavné pak rlznym obsahem bilkovin ve
zkoumaném substratu.

Vétsina bézné pouzivanych dezinfekénich prosttedki je uéinna. Uginnost
je obvykle potencovana vyssi teplotou. Problematicky je prunik prostfedkd do
nitra vétSich fragmentd napt. mozkové tkané.

Virus je stabilni v rozsahu pH 5 — 10 a hodnoty pH nizs§i nez 3 nebo vyssi
nez 11 pusobi velmi rychlou devitalizace. Lze tedy pouzit louhy i kyseliny.

Vzhledem k obsahu lipida ve virové kapsidé maji tukova rozpoustédla
dobry inaktivacni efekt (chloroform, metanol, éter). Na stejném principu se
uplatiiuji 1 detergenty, saponaty, mydla a kvarterni amonné baze. Jodové roztoky

vodni 1 lihové nici virus béhem 15 min., 3% Jodonal A plisobi do 5 min.




Dobry dezinfekéni uc¢inek maji chlorové preparaty (3% chloramin,
chlorové vapno, atd.). Velmi U¢inny je formaldehyd a naopak pomalu a
nedostate¢né ptsobi fenol.

Silné umelé zdroje UV zateni devitalizuji virus za nékolik minut, slune¢ni
paprsky asi do jedné hodiny. Nepusobi vSak dostate¢né do hloubky.

Nejrychlejsi praktickou dekontaminaci zajisti ponofeni predmétti do vrouci

vody nebo jejich opaleni plamenem.



4.4.1. Imunitni reakce organismu

Inokulovany virus je transportovan do CNS prostfednictvim perifernich
nervi. Po vniknuti do mozku se v ném rychle mnozi a opét cestou nervového
systému se S$iii do fady rtznych tkéni, vCetné slinnych zlaz. V dobé prvych
projevli nemoci je virus témét v celém téle, obvykle vSak v té dobé jesté chybi
prokazatelna imunitni reakce, kterd by pomohla vést k identifikaci onemocnéni.

Dosud nemame 7adny test k diagnostice infekce jiz pied zacatkem nemoci.
Diagn6éza u lidi je proto zaloZena na anamnestickych udajich, na prvnich
ptiznacich, symptomech a na dopliujicich informacich o epizootologické situaci.

V prubéhu infekce je virus uloZen intracelularné, nejspiSe v myocytech
nebo neuronech, takze jejich antigeny jsou chranény pied detekci imunitnim
systémem. Protilatkova odpovéd byva u infikovanych osob obvykle nalezena az
ve druhém tydnu nemoci, kdy se objevuji protilatky viici G a N proteinu. Na
ochran¢ pred ndkazou se také uplatituje bunécna imunita, a to konkrétné ptirozeni
zabijeCi, jejichz hladina je obvykle sniZzena, coz odpovida slabému rozpoznavani
antigenu a slabé aktivaci imunitniho systému. Témér jisty fatalni konec

onemocnéni nastava piti pruniku viru do CNS.



5. Zdroj nakazy

Hostitelem viru jsou teplokrevni savci, virus je ptitomen v jejich nervovém
systému, slinach, moci, mléku, lymfe€ a krvi. Inaparentni formu onemocnéni virus
vyvolava u krev sajicich netopyri, u nichz je ptitomen ve slinnych zlazach.

Vsichni savci jsou vnimavi k této infekci, ale pfedevsim psovité Selmy,
jako vlci, psi, Sakali, skunk, kojoti, liSky, to jsou hlavni zdroje pro onemocnéni
daliich zivocichii. Sifit nakazu viak mohou i Selmy koc¢kovité (kocka doméaci i
divoka, rys), kunovité (kuna, jezevec, tchot), opice a netopyii.

Hlavni pfenaseci lyssavirt jsou v riznych geografickych oblastech rizni.

Z 19 tadu savet jsou jako rezervoar vztekliny dualezité dva tady —
Carnivora a Chiroptera. Rodentia maji pravdépodobné jen maly vyznam a stejné
jako ostatni rady predstavuji jen nahodné hostitele viru.

V Evrop€ je zdivokych zvifat nejcastéji infikovana liSka, kterd je
povazovana za rezervoarove zvire. V severni a vychodni Evropé¢ je to vlk.

Pozoruhodnym reservoarem a pienaSeCem nakazy v Mexiku, v Stiedni a
Jizni Americe je netopyr (Desmodus rotundus murinus). Od roku 1977 je
vzteklina netopyrti zaznamenavana také v Evropé, nejvice pii severnim pobiezi
kontinentu, ojedinéle dokonce i v CR (4 piipady v letech 1994 — 2005).
Zijici psi.

Rezervoarova zvirata mohou nakazit dalsi druhy zvirat (vysoka zvér, skot,
ruzni hlodavci), které vSak predstavuji sekundarni ¢lanky nakazového fetézce
(jsou obéti vztekliny) a neudrzuji vlastni ndkazové cykly.

Infikovani mohou byt i drobni hlodavcei (napt. mysi), ale doposud nebylo
prokdzano jimi vyvolané onemocnéni u cClovéka. Mezi Ceskymi infektology
existuje rozdil v pfistupu ke kousnuti malymi mySovitymi hlodavci (mys, hrabos,
mySice) a poranéni zplusobenymi stfedné velkymi a velkymi hlodavci (kiecek,
potkan, ondatra, veverka). Tento rozdilny pfistup zfejmé prameni z faktu, ze u
malych hlodavch je menSi mnoZstvi slin a tedy 1 mnoZstvi prenesen¢ho viru je
nepatrné. U vétSich hlodavel je pokousani spojeno s ponékud vysSim rizikem

v disledku prepokladané vétsi expozici (rozsah poranéni, mnozstvi slin, apod.).



Nicméné kousnuti veverkou, krysou, kieckem a podobnymi hlodavei jsou
povazovany za minimalné rizikové, respektive stejn¢ malo nebezpecné jako
kousnuti mys$i. AmeriCti experti ptisuzuji vétSi vyznamnost pouze pokousani
lesnim svistém (Marmota monax) nebo bobrem.

Zvitata jsou infek¢ni jiz obvykle 3 az 5 dni (vzacné déle) pred tim, nez se
u nich projevi znamky onemocnéni a potom po celou dobu nemoci.

Zvite mize mit zjevné priznaky vztekliny nebo k projeviim a uhynuti
dojde pozdé&ji (tzv. ticha forma vztekliny). Proto je nutné podezielé¢ zvife pokud

mozno ihned zajistit a podrobit veterinarnimu vySetfeni.

5.1.1.1.1. Priibéh vztekliny u zvirat

Hlavni ptiznaky vztekliny jsou u vSech zvifat obdobné. Klinicky se
vzteklina projevuje ve dvou zakladnich formach, a to ve formé zufivé a ve formé
tiché.

Zvite trpici zufivou formou vztekliny ma tendenci byt nervozni, agresivni,
uzkostlivé a nebezpecné pro své okoli, zatimco zviie s tichou formou onemocnéni
je ochablé, depresivni, apatické. Ve vétSin¢ piipadld plati, ze masozravci maji
tendenci ziskat zufivou formu vztekliny, pfezvykavci a koné maji sklony k némé
form¢. Formy vztekliny mohou pifi postupujici infekci splyvat, ale sterndlni
poloha vleze a kieCovité zachvaty jsou obvykle kone¢né klinické ptiznaky.

Témér vSechna zvifat mohou vzteklinou onemocnét, avSak vnimavost
jednotlivych druhti zvifat se mtze liSit. Pes a kocka patfi mezi zvitata stfedné
vnimava k infekci virem vztekliny. Z experimentalnich studii vyplynulo, Ze kocka
je napt. 30-krat rezistentnéjsi nez skot a 300 000-krat odolné¢jsi nez liSka.
Vnimavost pst je s ko€kami zhruba srovnatelnd, ¢i jeSté€ o néco nizsi. U zvirat je
dilezitym faktorem vnimavosti vék. Mlad’ata jsou k infekci mnohem vnimavé;jsi
nez dospéli jedinci.

U rabickych zvifat je virus pfitomen velmi casto ve slinné Zlaze.
Frekvence vyskytu je zavisla vedle biologickych vlastnosti viru 1 na druhu zvitete
a velikosti infikujici davky. V experimentech se jasné prokazalo, Ze obsah viru ve
slinné Zlaze je V recipro¢nim vztahu k infekéni davce. Cim niz§i byla infekéni
davka, tim vyS$i bylo procento postizeni slinnych 714z a byl vyS$$i i1 findlni titr

Viru.



Nejvyssi vyskyt viru ve slinnych zlazach je obvykle uvadén u lisek a
skunki, a to v 90 — 100% ptipadi. U ostatnich voln¢ Zijicich zvitat se uvadi 83%
postizeni u jezevcd a 50% u kun.

Z domacich zvifat vykazuji kocky ptiblizn¢ 80% pozitivitu a u skotu se
virus slinnou zlazou vylucuje zhruba v 80 — 90% ptipadi. U pst byvé frekvence
ptitomnosti viru ve slinné zlaze prekvapivé nizsi, zhruba v rozsahu 30 — 70%.
Vyssi frekvenci l1ze ocekavat pti endemickém vyskytu vztekliny psi, kde virus
cirkuluje trvale v populaci psti a ma pro tento druh i vyssi patogenitu s afinitou ke

slinné Zlaze.
5.1.2. Vzteklina pst

Délka inkubacni doby je zna¢né variabilni a zavisi na velikosti infekéni
davky, ktera pronikla do rany, vlastnostech virového kmene, vzdalenosti poranéni
od CNS i celkového stavu organizmu a stresovych faktorech. Miize se pohybovat
od 10 dni az do nékolika meésicii. NejCastéjsi délka inkubacni doby byva
V rozmezi 3 — 8 tydnd.

Celkovy klinicky obraz vztekliny u psi je obvykle klasifikovan podle
charakteru prevladajicich ptiznaku jako ticha nebo zufiva forma. VétSina psi vSak
obvykle vykazuje smisené ptiznaky obou forem.

U zuiivé formy pak vétSina rozliSujeme 3 stadia:

1. prodromalni
2. excita¢ni (iritacni)
3. paralytické (depresivni).

Béhem prodromalniho stadia, které trvd 2 — 3 dny, byvaji pozorovany
zmény v chovani a temperamentu psa. Agresivni jedinci se stavaji pfitulnymi a
naopak. Casto je pozorovana apatie, neposlusnost, zalézani do tmavych koutd
(fotofobie), bezdiivodné vréeni ¢i vyti. Pes pfestdva poznavat znamé lidi, je
neklidny, opakované leha — vstavd, chodi dokola. Nékdy je mozno pozorovat
lapani po fiktivnich pfedmétech, jakoby lovil mouchy. Pomémé typickym
pfiznakem jsou parageusie a parorexie s poZiranim nestravitelnych pfedmétii jako
je dievo, hlina, sldma, kameni nebo sklo. Chut k pfijmu potravy je sniZend a

v disledku obrny hltanu se zacinaji projevovat polykaci potize s naslednym



vytokem slin. Chiize se stava labilni a svalovy tonus je zvySeny. T¢lesna teplota
mize byt mirné zvysend, o¢ni pupily dilatované, pupildrni reflex snizeny, treti
vicko vyhiezlé a prekryvajici ¢ast ocniho bulbu. Pti klinickém vySetieni zvitete,
které poranilo ¢loveéka, proto neopomeneme posoudit reakci pupil na osvit a
patrame po anisokorii.

V excitatnim stadiu trvajicim v priméru 3 dny jsou pfiznaky jiz
vyraznéj$i. Pes je zfeteln¢ neklidny, nervézni a nechd se snadno vydrazdit
k agresivni reakci. Nékdy bez pfiiny napada vse Zivé ve svém okoli vcetné
Cloveéka. Zvirata zaviend v klecich kousou do miizi a predmétii bez ohledu na
zranovani Celisti, jazyka a ldmani zubd. Zachvaty zufivosti byvaji vzapéti
vysttidany depresi a schvacenosti. V dusledku paralyzy laryngedlnich svali jsou
hlasové projevy atypické — st€kot byva ochraptély nebo ve vysoké tonin€. Zvirata
Jiz nemohou pfijimat potravu (paralyza hltanu), jazyk vy¢niva z tlamy a patrna je
silna salivace. Hydrofobie popisovana u ¢loveéka se u zvitat nevyskytuje, nebot’
nemaji kauzalni mysleni a pohled na vodu neevokuje polykaci potize pfi piti.
Rektalni teplota dosahuje v tomto stadiu hodnot 40 — 40,5 °C.

Béhem paralytického stadia, které trva 3 — 5 dni, pocatecni paralyza
svall hlavy a Sije zasahuje dalsi svalové skupiny. Dochazi k ochrnuti panevnich 1
hrudnich koncetin a nasledné celého téla. Zvirata jsou afonicka, tj. bez schopnosti
hlasovych projevi, télesna teplota klesa pod normu a nastupuje kéma. Smrt

nastava v dusledku paralyzy dechového centra.




U tzv. tiché formy excitaéni stadium prakticky chybi a prodromalni
ptiznaky ptechézeji bez projevll agresivity piimo do stadia praralytického.

V literatute byly popsany dalsi atypické formy vztekliny psi, ale vétSinou
se jedna o udaje z jinych kontinentt, které u nds neptichazeji prakticky v uvahu.

Ojedinéle bylo zaznamenano také vyléceni psi po experimentalni infekci
nebo intermitentni dlouhodobé vylucovani viru ve slin€ psii infikovanych kmeny
viru izolovanymi v Etiopii. Diagndza u téchto abortivnich forem infekce se opira
o prukaz antirabickych protilatek v mozkomiSnim moku 1 v periferni krvi.
Pritomnost protilatek v likvoru je specifickd pro probihajici onemocnéni, zatimco
u ockovanych jedinct se prokazuji specifické protilatky pouze v krevnim séru.

Podobné¢ je tomu u psinky.

5.1.3. Vzteklina kocek

U kocek se castéji vyskytuje zutfivd forma vztekliny s dominujici
agresivitou v klinické fazi. Casto dochazi k aktivnimu napadani, poskrabani a
pokousani 1 nékolika lidi, ktefi se vyskytnou v okoli nemocného jedince.

Inkubacéni doba vztekliny u kocek je obvykle 4 — 6 tydnti, ale mlze se
pohybovat v rozmezi 2 — 12 tydna.

V pocatecnim (prodromalnim) stadiu vztekliny kocek jsou nejcastéji
uvadény jako prvotni pfiznaky: letargie, anorexie, nervozita, neklid (uzkost),
piedrazdénost, neptitomny pohled v ocich. Velmi casto pfiznakem je zvySena
frekvence hlasovych projevli. Kocka casto (ochraptéle) mnouka kolisavym
vysokym tonem. Prodromalni stadium obvykle trva 2 — 3 dny.
svalové tfesy, parézy, poruchy pohybu, labilni chlize a hojna salivace. N¢kdy se
objevi zvraceni. Zornicky mohou byt rozsiftené a korneélni reflex snizeny, télesna
teploty byva zvySena. Projevuje se zna¢na piedrazdénost a Casté agresivni Gtoky,
napt. na predméty vloZené do blizkosti nemocného zvifete.

V konecném stadiu nastupuji ascendentni paralyzy, konvulze, koma a
smrt. Cely prab¢eh trva obvykle 4 — 7 dni.

Ticha forma vztekliny se u koc¢ek objevuje v 15 — 20% ptipadi.



V soucasné¢ dob¢ diky dosti intenzivnimu chovu kocek u nas, je koci¢i
populace daleko vétsim rizikem pro ptenos tohoto onemocnéni, nez populace psu.
Vzteklina koéek je vzhledem Kk jejich zna¢né agresivité v klinické fazi
onemocnéni 1 velkému rozsifeni téchto zvifat u nas epidemiologicky velmi
zavaznd. Pfenosu ndkazy ve sméru liSka — kocka napomaha do znacné miry i
zpusob zivota polodivokych populaci kocek a prekryvani uzivaného teritoria

s liskami.




5.1.4. Vzteklina lisek

Liska obecna (Vulpes vulpes) je jednim z nejcitlivéjSich druhd k viru
vztekliny. Snadno se infikuje a k jejimu nakazeni postaci 5 mysich infekénich
davek. Lisky dosahuji v podminkach stfedni Evropy vysoké populacni hustoty.
Nemaji u nas témét zadnych ptirozenych nepratel pii relativnim dostatku potravy.
Jeden 1ig¢i par s mlad’aty obyva teritorium 0, 2 - 10 km?. Mlad’ata, kterych byva 4
- 6 1 vice, opoustéji rodiCe ve veéku 6 mésicii a nasledné vyhledavaji vlastni
lovisté. Vétsina z nich (asi 3/4) zstava v okruhu 5 km, 15 % nové populace
migruje do vzdalenosti 25 km a 10 % i déale. Byli uloveni jedinci ve vzdalenosti
140 km od mista zna¢eni. Tato migrace spolu s vysokou popula¢ni hustotou jsou
hlavnimi pfedpoklady Sifeni a udrzovani nakazy.

Obdobi od nakazeni do propuknuti nemoci trva zhruba 4 - 6 tydnt.
Vzteklé lisky napadné méni své chovani. Ztraceji ptirozenou plachost, ptichazeji
k lidskym obydlim, napadaji psy, dribez a jind domaci zvifata i za bilého dne.
Postupné vykazuji pohybové poruchy, labilni chiizi a ochrnuti. Nasleduje agonie a
uhyn. Cely pribch nemoci trva 4 - 7 dni. Nemocné lisky téméf v 100% vylucuji
slinami velké mnozstvi infek¢niho viru. Ten zde miize byt pritomen i1 n¢kolik dni
pied nastupem prvnich ptiznakl, kdy jesté nejsou patrné zmény chovani. Z
hlediska ohrozeni ¢lovéka je toto stadium velmi nebezpecné. Nakaza se pienasi

nejcastéji praveé prinikem infekéni sliny do Cerstvé rany napt. pii kousnuti.




5.1.5. Netopyr a riziko vztekliny

Lidé maji ¢asto o netopyrech mylné predstavy. Napt., Ze jsou slepi, Ze se
jednd o hlodavce, popt. ptaky, Ze vSichni saji krev, a ze vétSina z nich ma
vzteklinu. Netopyfi pfitom hraji klicovou roli v ekosystému po celém svéte, od
destnych pralest, az po pousté, a to zejména tim, ze poziraji hmyz, véetné
zemedélskych sktdct.

Tvrzeni o tom, ze vétSina netopyrd ma vzteklinu, nelze potvrdit, protoze
pokud by se tato skutecnost zakladala na pravdé, znamenalo by to, Ze by byly
vyhynuli, protoze i u netopyri onemocnéni probiha pod typickym klinickym
obrazem vztekliny, v€etné fatalniho konce.

Lyssa netopyrii byla rozpoznana teprve Vv poslednich asi 55 letech, jesté
stale jsou zjistovany nové lyssaviry. Fylogenetické studie naznacuji, ze vzteklina
ani zdaleka neni primarni infekci pstt a Ze se vyvijela mezi hmyzoZravymi
netopyry o 900 — 1500 let dfive n€z mezi masozravci. Na vSech kontinentech,
s vyjimkou Antarktidy, bylo zjiSt€no, ze rezervoarem lyssaviri jsou netopyii.
Dnes je znamo 7 genotypt lyssaviri, a vSechny byly izolovany od netopyra.

U onemocnéni ziskaného od netopyrt je problém hlavné v tom, ze chybi
udaje o kontaktu S netopyry a Casto se nevi, jakym zptisobem doslo k nékaze.
Rada lidi nevi, Ze poranéni netopyrem je co do pienosu vztekliny nebezpeéné, a
proto se 0 ném ani nezminuje.

Lyssaviry netopyra se 1isi od lyssaviri nelétavych savcl. V Evropé se u
netopyru Casto vyskytuje typ EBL 1 ptipadné EBL 2 (European Bat Lyssavirus 1,
2). Netopyii lyssaviry udrzuji své nakazové cykly pouze v populaci netopyru,
pfedev§im druhu Eptesicus serotinus a rodu Myotis, ale i dalSich. Ojedinéle
dochazi k pfenosu na ostatni savce. Netopyii lyssaviry jsou z imunologického
hlediska velmi podobné klasickému viru vztekliny, takze standardné pouzivané
metody profylaxe jsou proti nim dostate¢né u¢inné.

Epidemiologick4 data zavisi pfedev§im na poctu vySetfenych netopyra.
Ten je ale v riznych statech velmi rozdilny, vSeobecné jsou pocty vysetfenych
netopyrti zanedbatelné ve srovnani s vySetfenimi ostatnich rezervoarovych zvifat.

Dlivodem této nevalné surveilance infekce EBVL v Evropé mizZe byt fakt, ze



mnohem nebezpecnéjsi je vzteklina liSek. Oralni vakcinace liSek potlacila
v zapadni Evropé epizoocii vztekliny, ale neuvazuje se o zadném ockovani
netopyru a redukce poctu téchto chranénych zvitat neptichazi v uvahu. Kontrola
EBVL je proto pokladana za netesitelny problém.

Zmény v prevalenci viru, chovani lidi nebo ekologie netopyrti, mohly
prispét k Cast&jsi expozici lidi s EBLV, i kdyz i tato Cast&j$i expozici je ve

srovnani s ostatnimi zanedbatelna.




5.1.5.1. Lyssa u netopyrt v CR

U nés neni divod se obavat vztekliny netopyrti, nakaza c¢lovéka od
netopyra je spise hypoteticka. Zatim naposledy byla zjisténa vzteklina u netopyra
v roce 2005, a to na tizemi Jizni Moravy, konkrétné na Vyskovsku.

Vyskovsky ptipad byl u nds teprve ¢tvrtym piipadem nalezu vztekliny u
netopyra. Prvni popsany nalez vztekliny u netopyra byl v Uherském Hradisti
v roce 1994. Dalsi dva ptipady nasledovaly v roce 1999 v Brng.

Slo o hojné rozsifeny druh netopyra hvizdavého (Pipistrellus pipistrellus),
ktery je nasim nejmensim netopyrem a je rozsifen v celé kontinentalni Evropé. U
nas je hojné rozsifen napt. na Plzensku, Brnénsku, jizni Moravé a v Jesenikéch.
Jde o typicky Stérbinovy druh, ktery osazuje rizné skuliny, pukliny, napf.
V lidskych obydlich za okennimi ramy, ve zdech apod. Mnohdy vytvaii pti
pieletech docasné kolonie az o n¢kolika stech jedincich, a to je pak idedIni stav
pro ptenos nakazy mezi jednotlivymi jedinci v kolonii.

U ¢Ctyf vySe zminénych netopyrt, ktefi témét nemigruji, byl prokazan
stejny virus EBL 1, z ¢ehoz plyne, Ze tento virus se na nasem Uzemi vyskytuje

endemicky.

5.1.5.2. Posledni zachyt u netopyra v CR

Dne 9. kvétna 2005 nasly dvé divky na sidlisti ve Vyskové leziciho, Zivého
netopyra. Vzaly si ho dom, ulozily do krabice a schovaly ho ve sklepni mistnosti.
Zde se o n¢&j bez védomi rodi¢h staraly. Podivat se na nemocného netopyra a
pohladit si ho piisly dalsi Ctyfi jejich kamaradky. Déti odjizdély druhy den do
Skoly v ptirodé, a protoZe netopyr rano nevypadal 1épe, odnesly ho jesté pied
odjezdem do ordinace veterinarniho lékate. Ten zvife utratil a odeslal ho
k vySetfeni do laboratofe Statni veterinarni spravy v Olomouci. Pro suspektni
nalez v mozku byl netopyr odeslin do Nérodni referencni laboratote pro
vzteklinu. Zde bylo 13. kvétna 2005 onemocnéni potvrzeno. Byla okamzité
informovéna Krajskd hygienickd stanice Jihomoravského kraje, ktera zajistila
preventivni opatfeni. VSech Sest divek, které ptiSly do kontaktu s nakazenym
netopyrem, bylo jesté tyz den hospitalizovano na Klinice détskych infekénich

nemoci Fakultni nemocnice Brno. Zde se vSechny podrobily antirabické vakcinaci



a Ctyfi divky dostaly navic ihned sérum, a to pro drobné poranéni na rukou, ktera

mohla byt zpisobena netopyrem.

5.1.5.3. Lyssa netopyrd v Evropé

Prvni zaznamenany piipad vztekliny u netopyra v Evropé byl prokazan
v roce 1954 v Némecku. Od roku 1977 WHO pravideln¢ sleduje vyskyt vztekliny
u netopyrd. Od tohoto roku do roku 2005 bylo v Evropé zaznamenano celkem 769
ptipadl vztekliny u netopyrt a byla registrovana 4 humanni Gmrti.

- vroce 1977 na Ukrajiné — zemiela 15letd divka na vzteklinu po kousnuti
infikovanym netopyrem do prstu

- vroce 1985 vtehdejsim SSSR - zemiela llletd divka po kousnuti
netopyrem do rtu

- vroce 1985 ve Svycarsku — zemfel na vzteklinu zoolog

- vroce 2002 ve Skotsku — paradoxné ochranaf netopyra.

Posledni dva jmenované piipady meély cetné kontakty s netopyry a
mnohocetna pokousani.

Z celkového poctu 769 piipadl nejveétsi vyskyt piipada trvale na severni
pobiezi kontinentu, v Dansku (214 ptipada), Holandsku (275), Némecku (162) a
Polsku (52). V ostatnich zemich jsou vyskyty spise ojedin€lé. Celkem se vzteklina
netopyra vyskytla ve 13 evropskych statech. Nejcastéji postizenym druhem je
netopyr vecerni (Eptesicus serotinus), ale vzteklina byla jiz zjiSténa u netopyra
pobiezniho, hvizdavého 1 parkového.

O formach pfenosu vztekliny netopyri je malo poznatkii, nebot’ netopyii
patii mezi ohrozené druhy a jsou v celé Evropé pfisné chranéni. Na svéte zije 980
druhl netopyrti, coZz je 24 % vSech znamych druhd savch. Pienos vztekliny
usnadiiuje hlavné zivot netopyrii v koloniich a zna¢n4 migracni aktivita nékterych
druht 1 jedincii.

5.1.5.4. Prevence

Lid¢é by si méli davat pozor na jakékoli podezielé chovani netopyri a méli

by se vyvarovat jakéhokoli kontaktu s nemocnymi, poranénymi a neschopnymi

letu ¢i mrtvymi. Soukromi veterinarni 1ékafi 1 pracovnici statniho veterinarniho

dozoru na krajskych veterinarnich spravach, ¢i jejich inspektoratech dobie védi,



ze takovato zvifata je nutné podrobit vysetieni na vzteklinu. Jim, popfipad¢ policii
také ma nélezce zvife oznamit.

K ptfenosu dochazi zpravidla kousnutim, ale nevylucuje se zcela ptenos
vzduchem v uzavienych jeskynich (zvifeny prach s mo¢i a trusem). Zde je pak na
misté obezfetnost a doporucuje se dikladna anamnéza a zvazeni o¢kovani. Lidé,
ktefi se profesné netopyry zabyvaji, tj. zoologové, nebo se pohybuji v jejich
blizkosti, jako napf. jeskynafi, turisté ¢i trampové, by se méli chrénit
preventivnim ockovanim proti vztekling.

Za urcité ohroZeni lze povazovat 1 pritomnost netopyra v loZnici spicich
déti, nebo 1 tvrde€ spicich dospélych. Kousnuti netopyrem muize byt tak malé, ze se
ranka n€kdy ani nenajde. V piipad€ podezieni, nebo poranéni je potteba kazdy
piipad konzultovat s I€kafem. Ptipadnému propuknuti nemoci spolehlivé zabrani
véasné oc¢kovani. Je-li k dispozici podeziely netopyr, musi se vySetfit. Pti vyskytu
netopyri v domech a bytech neni tfeba se obavat, pokud nedojde k pfimému
kontaktu. Kdyz netopyti vylétnou, je dobré utésnit vletové stérbiny a otvory, a tak
zabranit jejich ptiSti navstéve.

O vzteklin€ netopyrti 1 promofenosti jejich populaci virem vztekliny vime
velmi malo, nebot’ pocty vySetienych jedincli u nas jsou malé, obvykle do deseti
kust za rok a systematicky vyzkum v tomto sméru se rovnéz neprovadi.

Prvni pomoc po poranéni spoc¢iva ve vymyti rdny mydlem a dezinfekci.



6. Cesta prenosu

Virus je obsazen ve slinach infikovanych zvifat, a tak je nejcastéjsi cestou
pfenosu pokousani. Mozny je i pienos poSkrdbanim a vzacné i kontaminaci
neporusené kiuize nebo sliznic. V kazdém ptipadé pifi poranéni nezndmym
domacich nebo divokym zvifetem je nutno obratit se na 1ékate, ktery rozhodne o
ockovani, ptipadné o veterinarnim vySetteni a sledovani domaciho zvirete, které
¢lovéka zranilo.

Interpersonalni pienos je teoreticky mozny, ale nebyl nikdy popsan.
Zvlastni vyjimkou je ne€kolik popsanych ptipada vztekliny, kdy k pienosu doslo
transplantovanymi organy (napf. rohovkou, ledvinami). Ojedinéle byl popsan
pienos vzdusnou cestou v jeskynich s miliony netopyrii, kde mtize dojit k pfenosu
nadkazy infekénim aerosolem, dalSi zplisob moZného ptenosu je laboratorni
infekce.

K ptenosu viru z ¢lovéka na Clovéka muze dojit porusenou kuzi, nebo
kontaktem se sliznici. Kontakt infek¢niho materidlu s neporusenou kazi se
nepovazuje za nebezpecny. Pii zachovani béznych pravidel a pouziti ochrannych
pomiicek je riziko pro zdravotnicky a laboratorni personal extrémné nizké. Urcité
nebezpeci predstavuje ordlni sekrece nemocného pacienta, rizné zékroky na ném
(intubace) a poranéni pouzitymi ostrymi nastroji atp. U rodinnych ptislusnika jsou
potencialni expozici télesné kontakty, sexualni aktivity, libani na Usta, spolecné

pouzivani ptibori, nadobi a podobné.
6.1. Transplantace a vzteklina

Transplantace jsou z hlediska pienosu infek¢énich chorob povazovany za
bezpe¢né. Proto piipady pienosu vztekliny infikovanymi organy po
transplantacich v USA a Némecku byly nemilym piekvapenim.

Nérodni centrum pro infekéni choroby (CDC) ve Spojenych Statech
zvefejnilo 1. Cervna 2004 informaci o pfenosu vztekliny prostfednictvim
transplantovanych organd. Zdrojem byl muz pochazejici z Arkansasu, ktery

zemiel na subarachnoidalni krvéaceni a byl posouzen jako vhodny dérce organt a



pri¢ina smrti klasifikovana jako neinfekéni. Nasledné mu byly vyjmuty plice, jatra
a ledviny. Standardni vySetfovaci postupy neodhalily z&ddné kontraindikace a
organy byly transplantovany ¢tyfem pacientim. Jeden z nich (plicni transplantace)
zemiel pfi operaci. Zbyvajici tfi pacienti po uspésné transplantaci jater ¢i ledviny
onemocnéli vrozpéti 21 — 27 dni za ptiznakli neurologického postizeni,
respiracnich potizi a encefalitidy s naslednym exitem.

Laboratorni vySetfeni sekénich vzorki CNS potvrdilo u vSech tii
recipientd diagnosu lyssy. Imunofluorescencni vySetfeni mozku bylo pozitivni na
vzteklinu, histologicky byly prokazany Babes-Negriho téliska v nervovych
buiikach a elektronovou mikroskopii rhabdovirové partikule. Antigenni typizace
prokazala, ze se jedna o netopyii variantu lyssaviru. Antirabické protilatky byly
zjiStény v krvi 2 recipientil 1 ve vzorku krve darce.

Z patogeneze vztekliny vime, Ze lyssavirus je striktné neurotropni agens
Sifici se centripetaln€ po nervech z periferie (mista infekce) do CNS. Po masivnim
pomnozeni se pak stejnou cestou dostava v rizné mitfe v zavislosti na inervaci do
riznych organiti a tkani. Tak lze vysvétlit pfitomnost viru v transplantovanych
organech. Pokud nedojde k vyraznému poskozeni CNS mohou byt klinické
symptomy jen mirné, nebo nespecifické a onemocnéni lyssou se nebere v tvahu.
Jiz z minulosti je znam opakovany pienos vztekliny (celkem v 8 piipadech)
transplantaci o¢ni rohovky. Uvedeny piipad je prvnim pienosem vztekliny
organovou transplantaci.

Na zéklad¢ této udalosti byla zahéajena antirabickd imunoprofylaxe u fady
lidi z okoli pacient. Byla piehodnocena a rozsifena kritéria pro vyhodnoceni
rizika mozné expozice u oSettujiciho personalu i rodinnych prislusnik.

Odbornici CDC nyni piehodnocuji soubor vySetfeni zabezpeCujicich
vhodnost dérce organd.

Uvedeny ptfipad je velmi unikitni. Jde o prvni pienos vztekliny
transplantaci infikovanych organt recipientim, u kterych je navic zavedena
imunosupresivni terapie, coZ nepochybné napomohlo i rozvoji nasledné infekce.

V prosinci 2004 doslo ve Fakultni nemocnici v Mohu¢i (Némecko) k timrti
26leté zeny na srde¢ni zastavu po predavkovani kokainem a extazi. ProtoZe byly

splnény podminky pro darcovstvi organt, byly jeji ledviny, plice, jatra, slezina a



slinivka bfiSni pouzity k zachrané ctyf pacientl. Dale byly pouzity obé ocni
rohovky pro dva piijemce. Do tii tydnd po transplantaci doslo k umrti tfi pacientd.
Prvni pacientka, které byly transplantovany plice, zemiela 18. ledna 2005
Vv Hannoveru. Druhy pacient, jemuz byla transplantovana ledvina, zemiel 21.
ledna 2005 také v Hannoveru. Tieti muz, piijemce druhé ledviny a slinivky bfi$ni,
zemiel o nékolik dni pozd&ji v Marburgu. Ctvrty muZ s transplantovanymi jatry
neonemocnél, protoze v prubéhu roku 2004 byl ockovan proti vzteklin€, a mél tak
dostate¢ny titr protilatek. Dodatecnym histologickym vySetfenim mozku 26leté
darkyné byly nalezeny Negriho inkluze a imunohistochemickymi metodami
zjiStény viroveé partikule vztekliny. U pfijemcl orgdnil byla vzteklina intravitalné
diagnostikovana pozitivni PCR reakci ve sliné a dale prikazem antigenu
V kornealnich otiscich. Epidemiologickym Setfenim bylo zjiSténo, ze darkyné
cestovala v tijnu 2004 po Indii, kde se pravdépodobné nakazila, ale nejevila Zzadné
ptiznaky onemocnéni.

Uvedené piipady ur¢it€¢ nuti k zamySleni nad rozsahem kontrolnich

vySetieni darct 1 organti ur¢enych k transplantacim.



7. Diagnostika onemocnéni

Diagnostikovat se d4 toto onemocnéni jak na zivém, tak na mrtvém jedinci
(jak na clovéku, tak na zvifeti). Diagnoza se stanovuje na zdkladé anamnézy,
klinického obrazu a laboratorniho vySetteni.

Zakladni metodou laboratorni diagnostiky vztekliny u zvirat ilidi je
nepiimd imunoflourescence. Imunoflurorescenci se prokazuji virové antigeny
piimo ve tkani nakazené¢ho jedince. Diagnostika je relativné rychld, pfesna a
levnd. Jedna se ovSem o posmrtny zpusob diagnostiky a neda se tedy pouzit pii
diagnostice vztekliny u lidi. V tomto ptipadé ji lze vyuzit pouze jako metodu
potvrzeni imrti pacienta.

Dilezité je pfipomenout, Ze nejsou k dispozici Zadné metody laboratorniho

prikazu viru, které by bylo mozno vyuzit jesté v inkuba¢ni dob¢.
7.1. Diagnostika vztekliny u zvirat

Stanoveni diagndzy, obzvlasté na pocatku onemocnéni, neni snadnou
zélezitosti. Pokud dojde k poranéni Clovéka zvifetem, méli bychom u zvifat
provést po zjisténi udaji naciondle a patficné anamnézy, celkové klinické
vySetieni. Zasadné¢ by se nemeéla opominat zméftit télesna teplota a posoudit
pupilarni reakce na pfimy osvit.

Kromé¢ klinického vysetfeni neexistuje zadny jednoduchy a jednoznacny
laboratorni test. O intravitalni diagnostiku se lze pokusit ,,kornedlnim testem®, t;.
zhotovenim otiskii rohovky oka na podlozni sklicko a naslednym vySetfenim
imunofluorescenéni metodou.

Dale byla popsdna i moznost prikazu specifického antigenu v nervovych
pletenich chlupovych folikult v biopticky odebranych vzorcich kiize z hlavy a §ije
nemocného zvifete. Zadna z intravitalnich diagnostickych metod nedosahla
vétsiho rozSifeni, a to zejména pro nebezpeCi pii odbéru vzorkli a malou
prikaznost. Metody jsou pouzitelné prakticky az v dob¢, kdy onemocnéni vrcholi

a ostatni symptomy jsou jiZ zietelné.



Pti stanoveni diagnozy je tfeba vzdy zvazit celkovou epizootickou situaci a
moznost prenosu nakazy z volné ptirody 1 pfi riznych cestach se zviraty, apod.
Dulezity je napt. tidaj o pozorovaném poranéni psa nebo kocky v minulych
mésicich a o ockovaci anamnéze zvitat.

Dale je tfeba vychazet z anamnestickych tidaji majitele, ktery ma moznost
déle sledovat nékteré prechodné odchylky v chovani a posoudit dynamiku vyvoje
klinickych projevi.

Klinicky vyvoj vztekliny obvykle dosti dramaticky graduje v prubéhu
né€kolika dni, coz ho miize odlisit od dalSich onemocnéni.

V ptipad€ diivodného podezieni z onemocnéni vzteklinou se zvife utrati a
odesle neprodlené k laboratornimu vySetfeni. To je rozhodujici pfi stanoveni
kone¢né diagndzy.

Po dlouhé obdobi byla laboratorni diagnéza zalozena na priikazu Babes —
Negriho télisek v histologickych preparatech z mozkti podezielych zvitat.
Pfitomnost téchto eozinofilnich inkluzi (totoznych s virovou matrix) s vnitini
bazilarni granulaci je pro vzteklinu patognomicka, ale nevyskytuji se ve vSech
piipadech onemocnéni.

V souCasn¢ dobé¢ je hlavni  diagnostickou metodou pfimy
imunofluorescencni test, doplnény v indikovanych ptipadech biologickym
pokusem nebo izolaci viru na tkanovych kulturach. Imunofluorescencni technika
umoziuje stanoveni diagnézy v prubéhu 2 — 3 hodin s vysokou specifitou a
zachytnosti. Dalsi vyhodou této metody je 1 jeji pouziti u vzorkd castecné
hnilobn¢ naruSenych nebo dokonce u exhumovanych kadavert.

Princip metody spociva v navazani specifické protilaitky znacené
fluoreskujicim barvivem na antigen vzteklinového viru, s ndslednym znédzornénim
ve fluorescenénim mikroskopu. Specifické inkluze indikuji ptfitomnost antigenu
(virové matrix) uvnitt i vné nervovych bunék. Jsou rizné velikosti Negriho
téliska. K vySetieni ve specializovanych laboratotich se odesilaji celé¢ kadavery
nebo hlavy zabalené tak, aby nedochazelo k vytékani riznych sekreti. DilezZité je
podchlazeni nebo zamrazeni vzorkd pfed odeslanim jako prevence nezadouciho

hnilobného rozkladu.



Patologicky obraz neni na rozdil od vyrazné kliniky pfili§ bohaty ani
charakteristicky. Pfi pitvé pst nachazime nékdy eroze na sliznici Gstni a jazyku,
dale pak piekrveni slinnych Z1az a jejich okoli. Zaludek byva prazdny nebo mize
obsahovat nestravitelné predméty (corpora aliena). Po otevieni dutiny lebe¢ni
zjisStujeme prekrveni, mirny edém mozku a mozkovych plen. Histologicky byva
prokazovana nehnisavd  encefalitida s lymfocytdrnimi  perivaskularnimi
infiltracemi. V neuronech mozku a nervovych gangliich se mohou nachazet pro
vzteklinu specifické, vySe zminéné Babes — Negriho inkluze.

Diferencialn¢ diagnosticky je tfeba vzit v ivahu vSechna infekéni 1
neinfekéni onemocnéni CNS, periferni polyneuropatie, jaterni encefalopatie,
intoxikace, poranéni, pfitomnost cizich téles Vv pocatecnim useku zaZivaciho
traktu, vyvojové vady atd. U psu ptichdzi do tivahy nervova forma psinky, ale 1
jiné encefalitidy. Vzteklinu odliSuje vétSinou pomérné rychly progredujici priibéh
nemoci vzdorujici jakékoli 1éCbe.

Pti1 diagnostice vztekliny je tfeba u zvifat vyloucit vSechny encefalopatie
infekéniho ¢i neinfekéniho plvodu, jez se projevuji néjakymi nervovymi
piiznaky.

Konkrétné je tieba odlisit:
e U skotu — Aujeskyho choroba, BSE;
e U ovci— scrapie, Aujeskyho choroba;
e U psu— psinka, Rubarthova choroba, Aujeskyho choroba, Surra, atd.
Z neinfek¢nich nemoci je dulezité vyloucit napiiklad otravu strychninem

¢1olovem.



7.2. Diagnostika vztekliny u lidi

Potvrzeni diagndézy vztekliny jiz za zivota pacienta ovliviiuje jak jeho
oSetfovani, tak chovani ptibuznych a persondlu, zabrani se tak zbyteCnému
vySetfovani a umozni charakterizaci viru. Intravitaln¢ je nutno provést celkové
klinické vySetfeni. Pro moZznou infekci svéd¢i zvySena teplota a nenormalni
reakce zornice (zornice se pi1 osvitu napf. rozsiti, misto aby se zuZila, nebo kazda
zornice reaguje jinak).

Dalsim moZznym testem je tzv. kornealni test, kdy se provede otisk
rohovky jedince, ten se pak obarvi a navdzané barvivo se detekuje pomoci
imunoflorescentniho mikroskopu. Bézné uzivané testy mohou v krvi prokazat
zmnozeni neutrofilli. Nevelkou pleocytosu md vsak v prvém tydnu nemoci jen
60% pacienti. Diagn6za mize vychazet z ¢asné identifikace antigenu viru nebo
jeho RNA, z ¢asné isolace viru a u neockovanych osob z prikazu protilatek.

Na mrtvém se diagnostika provadi z odebran¢ mozkové tkéné. 1 zde je
n¢kolik moznych technik diagnostiky lisicich se presnosti i rychlosti provedeni.

V minulosti se délaly také histologické fezy. U nemocnych se cCasto
vyskytovaly typické intracytoplasmatické inkluze (tvofené¢ virovymi proteiny)
zvané Babes-Negriho téliska. Nejcastéji se tvofi v Purkynovych a pyramidalnich
bunikach Amonova rohu. Pfestoze jsou patognomickym znakem pro vzteklinu, od
pouziti histologie se v diagnostice vztekliny opustilo, jejich nepfitomnost totiz
vzteklinu ani zdaleka nevylucuje.

V soucasnosti se provadi diagnostika testem z otiskovych (vySetfovana
tkan se otiskne) nebo roztérovych (vySetfovand tkan se rozetie) preparatl
z vybranych mist CNS (Ammonovy rohy, ¢Etverohrboli, prodlouzena micha,
mozecek). Pfipravené preparaty se vySetiuji dale podobnou technikou jako test
korneélni.

Dojde-li k poranéni ¢lovéka a mame negativni vysledek testu z mrtvého
zvitete provadi se biologicky pokus na skupiné sajicich laboratornich mysich.
Pokusnd zvitata jsou sledovana po dobu 30 dnli a u uhynulych mysi se provadi

rovnéZ diagnostika z CNS. Tento postup je ulozen a piesné popisovan zdkonem.



Neexistuje zpisob, jak zjistit, zda se virus skutecné¢ dostal do lidského
organismu — jakmile se objevi prvni klinické projevy nemoci, je jiz na veskerou

1écbu pozdé. Proto je jedinou moznosti véasné provedena profylaxe.

Histopatologické vySetieni mozkové tkané pacienta se vziteklinou, zjisténi

piitomnosti Babes-Negriho télisek

Virus vztekliny ve fluorescencnim mirkoskopu (fluoreskuji jeho proteiny)



Tabulka €. 3: MoZnosti diagnostiky:

Obdobi nemoci cil Pouzité testy

Za ziva

Opakované biopsie vzork Detekce antigenu ¢i RNA | IFA ve zmrazeném vzorku,

kiize do stanoveni dg. viru RT-PCR
) Tkanova kultivace,
Opakovana vysetteni slin, Izolace viru inokulace sajicim mykam
slzy, likvoru do dg.
Prikaz RNA viru RT - PCR
U neockovanych hned, u
ockovanych 1. vzorek
VySetfeni séra Detekce protilatek vysettit souCasné s druhym
odebranym o par dni
pozdéji
Vysettit ihned spolu se
Vysetieni likvoru Prtkaz protilatek

sérem

Po smrti — v§echna vySe uvedena vysetieni, ale nejdiileZitéjsi je vySeti-eni:

Mozku Detekce antigenu IFA v otisku mozkové tkané
Vysetieni dvou a vice Prikaz RNA viru RT - PCR
vzorkt tkdné kmene mozku
nebo mozecku, ziskanych . Tkanova kultivace,
Isolace viru _ _
hlubokymi punkcemi inokulace sajicim mys$kdm

) Detekce antigenu v tkanich _
Retrospektivni dg. _ Enzymatické metody
fixovanych formalinem

Poznamka: IFA = imunofluorescencni protilatky; RT — PCR = polymerazova tetézova reakce
S vyuzitim reverzni transkriptazy
* u neockovanych pacientt se rabické protilatky objevuji ve 2. tydnu nemoci. Specifické IgM
byly také zjistény pii postvakcinacni encefalitidé vzniklé po podani vakciny z nervové tkané. Vysoka
koncentrace protilatek v likvoru je i u ockovanych povazovana za potvrzeni dg. Vztekliny
** punkce ze sekéniho materidlu se odebiraji dlouhymi bioptickymi jehlami, napf. Vim —
Silvermanovou jehlou. Nedoporucuje se vySetiovat stér s rohovky pro nespolehlivy vysledek a Casty
fale$né negativni, nebo fale$né pozitivni vysledek.
Zdroj: Ockovani, Internetové Informacni Centrum. Ockovdni proti vitekliné. 8. 1. 2009. Dostupné na

http://www.vakciny.net/doporucene_ockovani/vztekl.html.




8. Epizootologie

Z hlediska epizootologické a ekologické klasifikace lyssavird jsme byli
zvykli rozeznavat dvé formy vztekliny:

Hurbanni“ (méstskou) vzteklinu, kdy etiologické agens cirkuluje
primarné¢ v populaci domacich masozravcti a vyvolava epizootie urbanniho
typu. Je to vlastné nepfimy nasledek urbanizace a netykd se jen velkych
aglomeraci, ale i venkova, kde se vyskytuji populace vnimavych zvifat. Bylo
by tedy presnéjsi nazyvat tuto formu ,,vzteklinou domacich masozravcti ¢i
»antropogennim typem* nakazy.

- silvaticky* (lesni) typ nakazy vizany na volnou pfirodu.
V Evropé€ jsou jeho nositelem lisky a je logické, Zze neni vdzan jen na lesni
oblasti, ale 1 lesostepi, pastviny a dokonce na periferie mést, lesoparky atd.
Zakladni cirkulace probiha zpravidla v populaci lisek. Z tohoto hlediska je
pfesngjs$i oznaceni ,,vzteklina volné Zijicich zvitat®, ¢i ,, vzteklina pfirodniho
typu®.

Pivodné byly vSechny vzteklinové izolaty povazovany za antigenné
homologni a standardni imunologické testy to také potvrzovaly. Vyuziti
monoklonalnich protilatek a molekularni analyza virového genomu vSak odhalily
rozdily mezi riznymi kmeny vzteklinového viru.

V soucasné dobé miizeme rozlisit v Evrop¢ podle geografického rozsiteni,
patogennich vlastnosti, imunologickych rozdili a podle hlavniho vektorového

druhu nékolik biovariant (biotyptr) vztekliny.



Tabulka ¢. 4: Biotypy vztekliny v Evropé:

Biovarianta (biotyp) Hlavni vektor Rozsifeni
Vzteklina lisek . )
Liska polarni Sever Eurasie, Norsko
polarnich
Vzteklina lisek . Mnoho evropskych
Liska obecna
obecnych zemi
Vzteklina psika . Rusko, Estonsko,
_ Psik myvalovity ]
myvalovitého Litva, Polsko

SRN, Polsko, Rusko,
Netopyr E. serotinus (typ 1)
Vzteklina netopyrt Déansko, Nizozemsko.

Netopyr M. myotis (typ 2) y y
Svycarsko, CR, atd.

Vzteklina pst Pes domaci Turecko

Zdroj: Svoboda, M., Pospisil, Z., a kol. Infekéni nemoci psa a kocky. Vydala Ceskd asociace veterindrnich

Iékaiit malych zviiat, Brno 1996. str. 116.

Z hlediska epizootologické diilezitosti hraji bezesporu hlavni tlohu na
celém svéte razné druhy masoZzravcu.

V oblastech Jizni a Stfedni Ameriky k nim piistupuji hematofagni upifi
druhu Desmodus rotundus, ktefi jsou nejcastéjSim zdrojem infekce pro skot.

Neékteré druhy hmyzozravych, piip. plodozravych netopyrt se uplatiiuji
VvV mnoha zemich svéta véetné Evropy a jsou schopny pienést nakazu i na ¢loveka.

Endemicky vyskyt vztekliny v fad¢ evropskych zemi ptedstavuje trvaly
epizootologicky a epidemiologicky problém a €ini z této nakazy aktualni zoondzu.

Na nyné&j&im Gzemi Cech a Moravy byly jiz na sklonku 19.
stoleti zaznamenany pfipady vztekliny u psd, kocek a jinych
zvifat dosahujici nékolik set ptipadl ro¢né. Ve dvacatych letech
minulého stoleti bylo rocné laboratorné potvrzeno 400 - 600
pfipadd vztekliny. Z toho pfipadalo 86 % na psy.
V obdobi 1919 -1937 zemtfelo na vzteklinu v Ceskoslovensku
celkem 132 lidi a témér 25 000 jich bylo Iécebné ockovano v

Pasteurové Ustavu v Praze.




Po skonceni II. svétové valky se nakazova situace vztekliny

V V.V

pfirody. V padesatych létech narlstal vyznam lidek a liska
obecna se stala hlavnim Siritelem vztekliny.

V Cechach byla prvni vzteklina lisky laboratorné diagnostikovana v
bfeznu 1947 v tehdejSim okrese Broumov na ¢esko-polské hranici. Ve stejném
roce se vyskytly dalsi ptfipady v okresech Jesenik a Jindfichiv Hradec. V
nasledujicim roce 1948 jiz bylo registrovano 146 ptipadl vztekliny, z ¢ehoz na
lisky ptipadlo 106 ptipadd (74 %). V padesatych letech vyznam liSek nadale
narustal a liSka obecné se stala hlavnim vektorem a rezervoarem vztekliny u nas i
v celé Evropé.

V lednu 1953 byla nafizena povinna a bezplatna vakcinace
véech psd proti vztekling na celém Uzemi statu. Vzteklina
domaéacich masoZravcl poté ustoupila a roéni vyskyt vztekliny u
psU se sniZil na minimum. Naproti tomu se viak zadala ve stfedni Evropé
Sifit vzteklina liSek a ani naSe Uzemi nezlstalo usetfeno. Pocatek této ndkazoveé
viny je obvykle lokalizovan do Polska, jizné od Gdansku, odkud se Sifila
zépadnim smérem po Evropé. Generalizace ndkazy nastala predevSim
V padesatych letech. V roce 1950 doséhla Labe a v roce 1960 piekrocila Ryn.

Vyskyt vztekliny liSek u nas rovnéz naristal a koncem Sedesatych let bylo
zjistovano na tGzemi Cech a Moravy 100 — 300 piipadt roéné. Vysoky vyskyt
vztekliny u volné zijicich zvitat se pak zpétné neptiznivé promital do incidence u
domacich zvifat. Ve druhé poloviné Sedesatych let se vzteklina rozsitila z
pohrani¢i do vnitrozemi. Migraci nakazenych lisSek ze zipadniho pohranici
nezastavila ani feka Vltava a nové ptipady byly zjiStény i na vychodnim biehu v
mistech pfemosténi a tam, kde tok v zimnim obdobi zamrzal.

V osmdesatych letech dosahla vzteklina nejvétsiho
geografického rozsifeni. S vyjimkou nékolika okresd byla
rozsifena na celém uzemi CR.
Maximalni vyskyt byl zaznamenan v roce 1984, celkem 2232
pfipad, z toho 2052 bylo u lisek. Pfes uréity pokles poctu

pfipadl v dalich letech byla situace nadale nepfizniva. Vyrazny



posun v tlumeni vztekliny volné Zijicich zvirat pfinesla oralni
imunizace liSek zavadéna v osmdesatych |étech v radé zapadnich
evropskych zemi.

Od zavedeni oralni vakcinace v roce 1989 mél vyskyt
vztekliny v CR vyrazné sestupnou tendenci. Jiz v roce 1995
pokles| celkovy poéet pozitivnich nalezd o 88% ve srovnani s
vychozim rokem. Tento priznivy trend pokracoval s mirnymi
vykyvy v nasledujicich Iétech. V roce 2001 bylo registrovano jiz
jen 35 ptipadd a v roce 2002 pouze 3 ptipady vztekliny u lisek
na okrese Trutnov. Od této doby nebyla jiz vzteklina na nasem
Uzemi diagnostikovédna. CR tak splnila kritéria pro pfiznani
statutu nakazy prostého statu. Tato skutecnost byla deklarovana
ve véstniku OIE "Disease Information" ¢. 30 z 23. ¢ervna 2004.
Také v roce 2004 zlstalo Uzemi CR vztekliny prosté.

V kvétnu 2005 byla na okrese Vyskov diagnostikovana
vzteklina u netopyra hvizdavého (Pipistrellus pipistrellus). U nas
se jedna historicky o Ctvrty pripad vztekliny netopyra, kdyz prvni
vyskyt byl v roce 1994 a dalSi dva pripady v roce 1999.

Vzteklina netopyrd je povaZovéna za specifickou variantu
nakazy a jejim vyskytem neni dotéen statut vztekliny prostého
statu dle kritérii OIE.

Tabulka &. 5: Vyskyt vztekliny v CR v letech 1989 - 2009

Rok pes kocka liSka ostatni celkem
1989 10 45 1369 77 1501
1990 9 34 1046 68 1157
1991 8 30 1044 72 1154
1992 7 14 526 23 570
1993 2 19 359 42 422
1994 6 5 191 19 221
1995 2 5 157 14 187
1996 0 3 223 11 237
1997 0 6 224 8 238
1998 1 3 77 4 85




1999 1 3 192 18 214
2000 2 3 142 18 165
2001 0 2 29 4 35
2002 0 0 3 0 3
2003 0 0 0 0 0
2004 0 0 0 0 0
2005 0 0 0 1 1
2006 0 0 0 0 0
2007 0 0 0 0 0
2008 0 0 0 0 0
2009 0 0 0 0 0
celkem 48 172 5582 378 6181

Graf & 1: Vyskyt vztekliny v CR v letech 1989 - 2009
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Jak je ztabulky a grafu patrné, v CR od roku 1989 zaznamenavame
neustaly pokles vyskytu vztekliny, a od roku 2003 mizeme pozorovat nulovy
vyskyt, s vyjimkou roku 2005, kdy byla diagnostikovéna vzteklina u netopyra.
Nejvice ptipadl bylo zaznamenano v fadach liSek, které jsou soucasné jednim
Z nejvyznamnéjSich rezervodrovych zvifat ve vyspélych zemich. Nizky vyskyt
vztekliny u psu, nasledné i kocek je zpusoben vakcinaci téchto zvitat proti

vztekling.



9. Epidemiologie

Rozsah $kod, které vznikaji ndsledkem vztekliny u lidi, neni pro
nedostatky surveilance této smrtelné infekce znamy. Krutd hydrofobie postihuje
kazdy rok desitky tisic lidi, zejména v rozvojovych zemich. Ro¢né¢ na toto
onemocnéni dle odhadi umira vice nez 50 000 lidi. Nutno dodat, Ze i pfes fatalni

nasledky je incidence vztekliny u lidi vSeobecné nizka.

9.1. Zdravotni zavaznost vztekliny

Vzteklina se vyskytuje asi ve stovce stati. Predstavuje znacné nebezpeci
pro vice nez 2,5 miliardy lidi zijicich v oblastech vyskytu.

Vzteklina je pokladdna za desatou nejcastéjsi pri¢inu tmrti lidi na infekéni
nemoci. KdyZ se objevi prvé piiznaky nemoci je jeji pribeh témét vzdy smrtelny.
Hlaseni je vSak Casto netiplné a odhad o 50 000 imrti na vzteklinu za rok mize
byt podhodnoceny. Vice nez 90% tGmrti na vzteklinu vznika v Asii.

Ackoli vnimavost ke vztekliné je ve vSech vé€kovych kategoriich stejné
vysokd, nejCastéji onemocni déti ve véku do 15 let. Asi 30 — 50% ptipadt
piipady, jako jsou mnohocetna pokousani hlavy nebo krku, maji nejkratsi
inkubaci a postihuji nejmladsi déti. VétSina téchto napadeni vSak nikdy neni
hlasena, takze je mozné, ze nemaly podil umrti malych déti je vyvolan
neprokazanou lyssou.

A¢ vétSina divoce Zijicich savcll je vnimava k infekci, vnimavost u
riznych druhi se zna¢né lisi. V jizni Africe, v ¢asti Karibiku, v Severni Americe a

cey

vV Evropé jsou ze savcil nejCastéjSimi rezervodry viru divoce Zijici masoZravci.
V Evropé, v Arktidé a v subarktické oblasti, jsou hlavnim vektorem divoce zijici
lisky. V Severni Americe pienasi rabicky virus skunkové, myvalové, kojoti a
hmyzoZravi netopyfi. Rezervoarem vztekliny v Africe jsou lemufi a Sakalové,
Vv zapadni Asii vici a v Latinské Americe vampyfti. Ale v Asii, v ¢asti Latinské
Ameriky a ve velké ¢asti Afriky jsou nejcastéjSimi rezervodry a vektory rabického

viru psi.



Vzteklina domacich zvitat je v Severni Americe a v Evropé pod kontrolou.
Ale jak v Kanadg¢, tak v USA, vyvolava obavy soucasné rychlé Sifeni lyssy mezi
myvaly. V Evropé doslo po dvaceti letech ockovani liSek oralni vakcinou
k poklesu poctu infikovanych zvitat z vice nez 20 000 ro¢n¢ na zhruba 6 000.
V soucasnosti je nejvice piipadl u zvitat hlaSeno ze sttedni a vychodni Evropy.

Postexpozi¢ni kombinované osetieni lidi pomoci vakciny a specifického
imunoglobulinu, do jist¢ miry také eliminace vztekliny mezi psy, vedou
k signifikantnimu poklesu umrti lidi i v Cing, Indonésii, Thajsku a Vietnamu.
Nicméné stale jesté asi 6 miliont lidi rocné musi podstoupit postexpozicni

profylaxi, hlavné v Ciné a Indii.
9.2. Incidence vztekliny

e u zvifat se vyskytuje celosvétové, nejvice VIV Asii, Stiedni Americe a
centralni Africe, nejvetsi pocet umrti lidi je rovnéz v Asii a v Africe. Jen
v samotné Indii dochazi podle odhadu ro¢né¢ ke 30 000 umrtim, tj. 3/100
000 obyvatel. Stejny ukazatel v Africe je podle odhadu 24 000 amrti, tj.
4/100 000 obyvatel. Mezi nejrizikovéjsi oblasti z hlediska vyskytu
vztekliny jsou v Africe povazovany Etiopie, Egypt, Sudan, Alzir, Namibie.
V Asii k nejrizikovéj$im oblastem patii Indie, Bangladéz, Cina, Sri Lanka,
Thajsko

e nejnizsi incidence je ve vyspélych statech Severni Ameriky, Evropy a
Asie. Infekce se nevyskytuje na ostrovnich statech jako je Novy Zéland,
Japonsko, Gronsko, prakticky se nevyskytuje ani ve Velké Britanii, kde
vsak byla prokazana vzteklina u netopyra

e Vv Evropé se rocné prokaze pozitivita u asi 20 000 zvifat, u lidi je vSak
vzacnd, zaznamenavdme 2 — 10 piipadii rocné (onemocnéni ubyvad).
Z hlediska vyskytu vztekliny se za nejrizikovéjsi oblasti povazuje stiedni a
vychodni Evropa.

e Vvobdobi 1919-1937 zemfelo na vzteklinu v Ceskoslovensku celkem
132 1idi a témét 25 000 jich bylo lécebné ockovano v Pasteurové tstavu

Vv Praze. Castedny pokles vyskytu nastava po zapoleti dobrovolného



ockovani, avsak zlepSeni nastalo po roce 1953, kdy bylo zavedeno povinné
bezplatné ockovani pst. Posledni piipad imrti na vzteklinu v CR byl

zaznamenan v roce 1968.
9.3. Epidemiologicka opatreni

9.3.1. Preventivni

o aktivni imunizace osob v riziku profesionalni infekce

o aktivni imunizace pst (povinnd), kocek (doporucend), pastevniho
skotu a ovei v ohroZenych oblastech (cilend)

o aktivni imunizace liSek oralni vakcinou (v roce 2009 probehla
posledni plosna vakcinace lisek)

o sledovani vztekliny u zvitat

o zdravotni vychova (zvl. déti a majitelti pst a kocek)

o kontrola ockovani zvitat, ptevazenych pies hranice
9.3.2. Represivni

o kontumace psu a kocek v lokalitach s vyskytem vztekliny

o pii poranéni jakymkoli zvifetem lokalni oSetieni rdny a podani
tetanického anatoxinu; jedna-li se o zvife zndmé, zajistit jeho
veterinarni klinické vysetfeni, opakované po 5 dnech; v ptipadé
pozitivniho klinického vySetfeni zvifete zahdjit pasivné aktivni
imunizaci poranéné osoby v atirabickém stiedisku; jedna-li se o
zvifte nezndmé, zahdjit pasivné aktivni imunizaci ihned; v pfipadé
zvitat usmrcenych nebo uhynulych se o imunizaci rozhodne na
zaklad¢ laboratorniho vySetieni jejich mozku.

o hlaseni vSech pfipadl poranéni zvifetem podezielym z infekce.



10. Terapie

Vzteklina je bohuzel stale na seznamu neléCitelnych chorob. Jedinou
nad¢ji je podchytit tuto nemoc v€as a zahdjit protektivni 1é¢bu, protoze imunitni
mechanismy se uplatni pouze na pocatku infekce, nez virus pronikne do nervu,

pozdéji ani imunita, ani zadny 1€k neni schopen §ifeni viru zastavit.
10.1. Lécba lidi

K 1écbe lidi se uzivaji antivirotika, interferon a velké davky specifického
antirabikého imunoglobulinu, téméf nikdy vSak nezabrani umrti. Byl zaznamenédn
piipad pfeziti pacienta s lyssou pfenesenou netopyrem po té, co byl uveden do
umélého spanku a léCen antivirotiky. Stejny postup vSak nezabranil tmrti
nékolika dalSich pacientl, kteti byli rovnéz infikovani od netopyrd. Je zndmo
nékolik dalSich ptipadt, kdy se u pacientti objevily klinické ptiznaky vztekliny a
piesto prezili, nicméné ve vSech ptipadech byli ockovani. Jedna se o dlouhodoby
a nakladny léCebny proces vyzadujici navic dlouhou rekonvalescenci. Cely postup
dosud nebyl nalezité vyzkouSen, takZze ho nelze dostate¢né¢ zhodnotit, jeho
finan¢ni nakladnost navic prakticky vylucuje, aby se v nejblizSich desetiletich
rozsifil mimo nejbohatsi zemée svéta, kazdopadné ale pfedstavuje novou nadéji.

Rozvoji nemoci lze predejit jenom v¢as provedenou profylaxi. Neexistuje
zpusob, jak zjistit, zda se virus skute¢né dostal do lidského organismu — jakmile
se objevi prvni klinické projevy nemoci, je jiz na veskerou 1é€bu pozdé€. Nejsou
rovnéz k dispozici zadné metody laboratorniho priikazu viru, které by bylo mozno
vyuzit jesté v inkubaéni dobé.

V piipadé€, Ze jsou pochybnosti o nakazeni zvitete, miize 1ékat den pockat,
bude-li odchyceno a vySetieno. Pokud se tak nestane, nebo se vzteklina potvrdi,
bude zahdjeno ockovani napadeného c¢lovéka. K oCkovani je mozno piikrocit i
pozdéji, obvykle mé infikovany velkou pravdépodobnost pieZit bez nasledkd,
zacne-li se do tydne po pokousani, nicméné riziko netuspéchu s rostouci prodlevou
stoupa. Pokud je oCkovani Uispé€$né, imunizovany organismus zlikviduje infekci

diive, neZ pronikne do mozku.



10.2. Lécba zvirat

Ucinnd terapie neexistuje a léCeni zvifat se neprovadi. Rovnéz 1é¢ebné
profylaktické podivani antirabickych vakcin, pfip. imunoglobulini zvifatim

podezielym z nakazeni vzteklinou je neptipustné!

10.3. Osetrovani nemocnych

Ptes Cetné snahy o zlepSeni osudu pacientll nakazenych vzteklinou, béhem
poslednich 30 let ani oSetfovani na JIP nikdo z neockovanych klinickou formu
onemocnéni neptezil (s jednou vyjimkou popsanou ve svétoveé literature).
Zdravotni péci je mozné pacienttim prodlouzit zivot, ale ¢asto jsou zaznamenany
komplikace. Ke zmirnéni projevii agonie se pacientim podévaji silnd sedativa a
analgetika. Vhodnym preparatem je anestetikum Ketamin, a¢ jeho koncentrace
CNS je asi nedostate¢na. Imunosupresiva ani antivirotika nepomahaji.

Do doby objevu nové, specifické terapie se doporucuje jen paliativni
léCeni. Pacientovi a jeho rodiné se ma sdélit, ze 1 kdyz intensivni péce a terapie
muze prodlouzit Zivot, nelze u neockovanych osob ocekavat, ze nemoc preziji a ze

1 dfive ockovani pacienti budou mit dozivotni tézké neurologické poskozeni.

10.4. Preziti vztekliny

Od roku 1970 byly publikovany zpravy o nékolika pacientech, kteti piezili
rabickou encefalitidu, aviak s riznym stupném poskozeni mozku. Slo vesmés o
lidi, u kterych bylo ockovani nasazeno pozdé na to, aby zabranilo propuknuti
nemoci, nicméné vytvofilo u nich uz jistou odolnost, coZ jim umoznilo pfezit.
VSichni dostali kratce pred zacdtkem nemoci n€kterou vakcinu proti lysse, ale
nikdo nedostal RIG (rabicky imunoglobulin). Nebyl u nich prokazan ani virus, ani
jeho antigen, vzorky byly odebrany v dobé pfitomnosti neutraliza¢nich protilatek.
U vSech pacientli byla diagnéza vztekliny postavena na vysoké koncentraci

protilatek v likvoru. Dnes je mozné v takovych pfipadech potvrdit diagnozu



vztekliny prikazem RNA pomoci RT — PCR. Avsak u pacientli ockovanych
vakcinami znervové tkan¢ je diagnostika vztekliny obtizna proto, ze
postvakcinacni encefalitida mize vyvoldvat stejné ptiznaky. Proto u tfi pacientd,
ockovanych vakcinami ptfipravovanymi na tkanovych kulturach, by bylo
vhodnéjsi misto o ,juzdraveni“ hovofit o pteziti s ndsledky, protoze u vsech

zustalo tézké posSkozeni funkci CNS, snad nasledkem imunitni reakce.

10.4.1. Kazuistika preziti vztekliny

V USA byla v prosinci 2004 zvefejnéna informace o uzdraveni 15leté
divky, ktera onemocnéla klinickou formou vztekliny po pokouséni netopyrem.

Propuknuti choroby pfedstavovalo rozsudek smrti. V experimentalni
mediciné se vSak vyvinuly nové lécebné postupy, jejichz hlavnim principem je
umélé navozeni komatu a aplikace silnych davek virostatik a latek chranicich
mozek. Prvnim a zatim jedinym pacientem, na némz byla GspéSné¢ vyzkouSena je
prave patnactiletd Jeanna Giese.

Patnactiletd divka za statu Wisconsin sebrala netopyra, ktery spadl na
podlahu v kostele, a vypustila ho znovu do volné piirody. Pfi manipulaci s nim
byla pokousdna do ukazovacku levé ruky. Rana byla asi 5 mm dlouhd se stopami
krve na okrajich a byla dezinfikovana peroxidem vodiku. Dalsi 1¢katské oSetieni
nebylo poskytnuto. Netopyr nebyl vysetfen na vzteklinu.

Zhruba po jednom meésici si zacala divka st€Zovat na brnéni a ztuhlost levé
ruky. V dalSich dnech se dostavilo dvojité vidéni, nausea, zvraceni a nejista chtize.
Ctvrty den byla hospitalizovana a symptomy dale gradovaly. Byly patrné poruchy
vyslovnosti, nystagmus, tremor levé paze a zvySena salivace a letargie. Télesna
teplota dosahovala 38,9° C.

Pokusy o pritkaz viru vztekliny v bioptickych vzorcich kiize a ve slin¢ byly
netspé$né. Rovnéz rabies-virovdi RNA nebyla detekovana metodou PCR.
Pacientka byla uvedena do fizeného spanku a intubovana. V nasledujicich dnech
byl prokézan vyrazny vzestup antirabickych protilatek ve vzorcich mozkomisniho
moku od 1:32 aZz do 1:2048. Nebyla zavedena specifickd antirabicka
imunoprofylaxe, pouze podpirnd 1écba. Po 7 dnech (33. den od pocatku nemoci)

byl spanek pferusen a pacientka se postupné vratila k védomi a stav se zacal



zlepsovat. S pomoci byla schopna se pohybovat a jist a zlepSovala se i schopnost
mluveni.

Uvedeny piipad je prvnim uzdravenim z klinické formy vztekliny bez
zavedeni specifické imunoprofylaxe. V predchozich né¢kolika literarné
dokumentovanych ptipadech preziti byl vzdy v rizné fazi klinického onemocnéni
podan antirabicky gamaglobulin, ptipadné zahdjena vakcinace. Intravitalni
diagnoza lyssy je obvykle postavena v takovych ptipadech na vyrazném vzestupu
antirabickych IgG v cerebrospindlnim likvoru. Jejich vzestup provazi
onemocnéni, zatimco po vakcinaci se protilditky v mozkomiSnim moku

neprokazuji.



11. Prevence

Prevence vztekliny je jedinou moznosti jak zabranit fatdlnimu konci tohoto
onemocnéni, a to jak u lidi, tak zejména u zvitat, u kterych se o zadnou terapii, na

rozdil od lidi, ani nesnazime.

11.1. Prevence vztekliny u lidi

Vzhledem k nemoznosti 1é¢by vztekliny je hlavnim ukolem prevence této
nakazy. NejlepSim zptisobem kontroly vztekliny u lidi je eliminace této infekce
mezi rezervoarovymi zvitaty. Vic nez 90% ptipadt vztekliny u lidi pasobi kmeny
viru vztekliny, vyskytujici se mezi domacimi psy.

Dal$imi moznostmi prevence vzniku vztekliny mize byt vedle eliminace
této nadkazy mezi zvifaty, také ockovani lidi, at' uz preventivni, které je
poskytovano v piipadech vystaveni se zvySenému riziku expozice, tak také
postexpozi¢ni, pokud dojde jiz k samotné expozici.

Systém preexpozicni 1 postexpozi¢ni prevence je dokonale vypracovan a

vysoce ucinny.
11.1.1. Historie ockovani

Roku 1881 se Louis Pasteur pokusil vyrobit ocCkovaci latku ze slin
nemocnych zvitat. Teprve po dvouleté praci se podafilo skupiné badatelti (Roux,
Chamberlain, Thuillier) v ¢ele s Pasteurem ziskat virus z krali¢i michy. Ten pak
oslabovali opakovanym vysuSovanim. Takto zpracovany virus se vyznacoval
pouze nepatrnou nakazlivosti pro ¢loveéka. Pasteur jej nazval fixni virus a slozitym
zpusobem z né&j ptipravil skute€nou ockovaci latku proti vztekling, jejiz ucinnost
nejprve s uspéchem ovéfil na zvifatech, touto vakcinou bylo chranéno proti
vzteklin€ 50 psi.

V roce 1885 byl nucen ji pouzit na devitiletém chlapci Josephu Meisterovi,
jenz byl mnohacetné pokousan vzteklym psem. Pasteur nejdiive prohlédl psa,

kterého majitel hned po kousnuti usmrtil. Pfi pitvé nalezl v jeho zaludku kousky



dfeva, slamu a seno, tedy nestravitelné predmeéty, typické pro rychlé rozpoznani
vztekliny u zvifat. Protoze chlapci hrozila bezprosttedni smrt, rozhodl se Pasteur
po porad¢ s dalSimi dvéma lékaii 6. Cervence 1885 ve 20:00 hodin vecer chlapci
ockovaci latku podat. Béhem deseti dnt dostal chlapec ¢trnact injekci. Po Ctyfech
mésicich, které byly zaroven straSnou dobou cekani, se chlapec uzdravil, stal se
tak prvnim zachranénym c¢lovékem. V pribéhu nasledujicich 15 mésicti pak bylo
naockovano dalSich 2500 lidi.

Vakcina se nazyvala Pasteru — Fermi — Semple (NTV) a od jejiho
pouzivani bylo upusténo z divodi neziadoucich reakci — vysoké procento
neurologickych ptipadi v dasledku vakcinace a vysokého poctu podavanych
davek (18 —21).

Ptiprava 1 podavani ockovaci latky byla v pozdé¢jSich letech
zdokonalovana. ZaslouZil se o to predev§im madarsky badatel Hempt. Zacal
vyrabét vakcinu z mozkové tkané ovci infikovanych virem vztekliny, ktera
obsahovala inaktivovany virus. Imunogenni efekt byl vSak maly, proto se muselo
podavat mnoho vysokych davek. Cast&ji se také vyskytovaly tézké, nezadouci
reakce s postizenim CNS.

V roce 1956 byla piipravena nova vakcina ozna¢ena DEV (Duck Embryo
Vaccine), i od této vakciny bylo upusténo z podobnych diivodi — vysoky pocet
davek (11 — 12) a vyvolani neurologickych komplikaci u vysokého procenta osob
(1 kdyz o néco méné nez u piedchozich).

Roku 1964 firma Pasteur Merieux pfipravila vysoce imunogenni vakcinu
pomnozenim viru na lidskych diploidnich buiikach (tzv. HDCV vakcina). Tato
vakcina vSak byla ptili§ draha.

V letech 1984 — 1986 jsou pomnozenim viru na kufecich fibroblastech
nebo kachnich embriich ptfipraveny vysoce purifikované vakciny. Tyto vakciny
byly jiz levnéjsi, vysoce ucinné a neskodné.

V CR se v letech 1989 — 1990 pouZivala sovétska otkovaci latka Vnukovo
— SAD 32 ptipravovand na tkanovych kulturach z bun¢k ledvin syrskych kiecka.
Po aplikaci dochéazelo k castym lokalnim reakcim.

Od roku 1990 se v CR pouzivaji vyhradné vysoce purifikované vakciny
nejcastéji RABIPUR.



11.1.2. Vakciny proti vztekliné

Legislativné je ockovani lidi proti vztekliné upraveno ve vyhlasce
Ministerstva zdravotnictvi ¢. 6/2009 Sb., o ockovani proti infekénim nemocem,
v platném znéni. Na zaklad¢ této vyhlasky je ockovani proti vzteklin¢ zarazeno
mezi o¢kovani zvlastni a mezi ockovani, kterd se indikovan¢ podavaji pti urazech

a poranénich.

11.1.2.1. Vakciny z nervové tkané

Pted vice néz 100 lety vyvinul Louis Pasteur se spolupracovniky prvou,
nepurifikovanou vakcinu k postexpoziéni profylaxi vztekliny, obsahujici
atenuovany virus ve vysusené nervove tkani. Byt byl tento typ vakcin po Iéta stale
vylepSovan, potfad po aplikaci vakcin, pfipravenych na mozku ovci, nebo koz
(Semple), nebo na mozku sajicich mysek (Fuenzalida), zptisoboval neurologické
reakce. Asi u 3 — 8 z10000 ockovanych vznikala tézka alergicka
encefalomyelitida vyvoldvana neuroproteiny kontaminujicimi tyto vakciny. Jsou
také méné potentni nez bunécné vakciny, proto k dosazeni ochrany bylo tfeba az
23 davek aplikovanych co den. V poslednich letech Indie a Nepal nastésti uz také
ukoncily vyrobu a dodavani vakcin z nervové tkané. Lec pro jejich nizsi cenu a
lepSi mistni dostupnost jsou tyto vakciny jesté stale uzivany v nékolika statech

jihovychodni Asie.
11.1.2.2. Bunécné vakciny (CCV)

Bunécné vakciny obsahuji inaktivovany virus, ktery byl namnozen na
kutecich zarodcich, nebo na bunécné kultute (napt. lidské diploidni fibroblasty,
buniky z fétti opicek rhesus, primarni ledvinné buriky syrskych kieckd, Vero —
buriky, bunky zarodkt kufat a kachen). Tyto vakciny jsou uréeny jak k pre-, tak
k postexpozi¢ni profylaxi lyssy.

Vyroba vakciny na lidskych diploidnich bunikach byla zavedena roku
1967. Pozdéji byly vyvinuty levnéjsi purifikované vakciny, obsahujici virus
mnozeny na bunikach kutecich zarodki, nebo na Vero-buikach. Jejich vlastnosti

jsou srovnatelné s vakcinou pfipravenou na lidskych diploidnich bunikach. Tyto



vakciny jsou pfipravovany s genotypem 1 fixniho viru vztekliny a byly jimi ve
svété oCkovany miliony lidi.

Na bunécnych kulturach namnozeny virus se koncentruje pomoci zonalni
centrifugace a ultracentrifugace, inaktivuje se beta — propionlaktonem a
lyofilizuje. Doba expirace téchto vakcin je nejméné tii roky za piedpokladu, ze
jsou ulozeny pifi +2 az +8 °C a chranény ptfed sluneCnim svétlem. V téchto
podminkach si vakciny uchovavaji nejméné 2,5 IU viru na jednu i. m. davku (035
ml nebo 1,0 ml). Po rekonstituci pfibalenym sterilnim diluentem ma byt vakcina
aplikovana ihned, nebo pokud je uchovavana pfi teploté +2 az +8 °C, nejpozdéji
do 6 hodin.

Imunogenita a G¢innost bunécnych antirabickych vakcin byla ovéfena na
laboratornich zvifatech a u lidi. U vice neZ 99% ockovanych osob dojde jak pti
pre-, tak pfi postexpozicni imunizaci k protilatkové odpoveédi. Okamzité
postexpozi€ni poddni modernich vakcin, doplnéné¢ fadnym oSetfenim rany a
aplikaci RIG, zabrani vzniku lyssy v témét 100% 1 po velmi nebezpeéné expozici.
Otéleni se zahajenim ockovani, nebo nevhodné oSetfeni rany zejména na hlave,
zéadech, rukou, nebo mnohocetna poranéni, mohou koncit smrti poranéné osoby.

Specifické neutralizaéni protilatky lze stale prokéazat u vice nez 96 % osob,
které pred 10 lety byly preexpozicné ockovany sérii davek bunééné vakciny, po

roce nasledované jednou boostr — davkou.

11.1.2.3. Vakciny k ID aplikaci

Vysoka cena bunéénych vakcin a velké mnozstvi vakciny, potiebné ke
standardni 1. m. aplikaci, je zna¢nou piekazkou CastéjSiho pouzivani téchto vakcin
v fad€ oblasti s endemickym vyskytem lyssy. Ukéazalo se, Ze n&které bun&tné
vakciny jsou stejné imunogenni po jejich i. d. aplikaci, k niz je tfeba nejméné
0 60 % menSi mnoZstvi vakciny nez pfi jeji 1. m. aplikaci. Nitrokozni podani
pfedstavuje bezpecnou a UCinnéj$i alternativu pro ockovani vakcinami
pfipravenymi z nervové tkané¢ (NTVs). Je také mnohem uUspornéjsi alternativou
pfi porovnani nitrosvalové a nitroloZni aplikace buné¢nych vakcin. Od roku 1991

doporucuje SZO i. d. podavani vakcin jak pti pre-, tak pii postexpozi¢ni profylaxi.



Bunééné vakciny, uzivané k i d. aplikaci, by mély spliovat tytéz
pozadavky SZO na vyrobu a kontrolu, jaké plati pro vakciny aplikované i. m.,
véetné testu potence ve vysi nejméné 2,5 IU na jednu i. m. davku. Navic
imunogenita a bezpecnost testovanych vakcin by méla byt prokazana v patticnych
klinickych studiich podle protokolu SZO pro postexpozi¢ni profylaxi. Ve statech,
kde je schvalena i. d. imunizace by mélo kazdé baleni téchto vakcin obsahovat

vyraznou informaci, Ze jsou schvaleny pro nitrokozni aplikaci.

11.1.3. Slozeni ockovacich latek

Piivodni vakcina vyvinuta Pasteurem obsahovala mimo jiné i nervovou
tkan, a proto dalsi vyvoj se ubiral zménou sniZujici mnoZstvi této tkang. Nove se
zavedla caste€na nebo Uplna fenolova inaktivace viru vztekliny. Bylo zndmé, Ze
pfitomnost myelinové tkané podobné jako 1 nedostatecnd inaktivace viru
pomnoZzeného na krali¢ich mozkomisnich bunkach zpisobuji zavazné nezddouci
ucinky po profylaktickém ockovani (napft. paralyza). Byla pouzivana i vakcina,
kterd se pfipravovala na mySich mozkovych buitkach bez pifitomnosti myelinu.
Naopak vakcina ptfipravena na kachnich embryonovanych vejcich vyznamné
snizila pocet piipadi zdvaznych postvakcinacnich reakci. Tato vakcina vSak byla
mén¢ imunogenni nez vakciny piipravené na bunikach mozkové tkang.

Teprve pozdéji v 60. letech minulého stoleti se podafilo pomnozit viry
vztekliny na lidskych diploidnich buiikach WI — 38. Vznikla vysoce
koncentrovana purifikovana virova suspenze (HDCV), kterd na rozdil od
piedeslych vakcin zajist'vala vyznamné lepSi imunitni odpoveéd’ jak na zviratech,
tak u lidi. Mimo jiné tento typ vakciny umoznil i rychlej$i imunitni odpovéd’.
V soucasnosti se pouziva bunécnd kultura lidskych fibroblastt MRC — 5. Virovy
obsah se kocentruje 10 — 20krat ultrafiltraci nebo ultracentrifugaci a inaktivace se
provadi beta — propionlaktonem. Uéinnost je stanovovana na minimalné 2,5 IU na
jednu davku (stanoveni NIH testem). DneSni vakcina obsahuje beta —
propionlaktonem inaktivovany supernatant bunééné kultury MRC — 5 lidskych
fibroblasti infikované virem vztekliny, lidsky albumin a rezidualni antibiotikum.
Vakcina se stabilizuje lyofilizaci. Nékdy se k inaktivaci pouZivd misto beta —

propionlaktonu N-tributylfosfat.



Kromé uvedené vakciny se podafilo piipravit vzteklinovou vakcinu
(PVRV) pomnozenim viru vztekliny na VERO buikach (ledvinové bunky
africkych koc¢kodani). Vyhodou této bunécné kultury je, ze ji lze aplikovat ve
velkém fermentru na mikronosi¢ich a dosahovat vysoké vytéznosti, coz zleviuje
konecnou cenu vakciny. K vyrobé se pouziva shodny kmen virti vztekliny (kmen
ERA) jako pfi vyrobé vakeciny na lidskych diploidnich buiikdch. Virova suspenze
se rovnéz zahustuje a koncentruje, Cisti a inaktivuje beta — propionlaktonem.
Klinické studie prokazaly shodnou imunogenitu jako u ptedeslé vakciny.

Jinym kultivatnim médiem pro pfipravu vzteklinové vakciny byly jesté
purifikované kufeci fibroblasty (PCECV). PouzZiva se virovy kmen Flury LEP —
C25 nebo Flury HEP. I tato vakcina zajiStuje shodné vysledky ucinnosti jako
vakcina HDCV. V Ciné a byvalém Sovétském svazu se k vyrobé této vakciny
pouzivala v 80. letech minulého stoleti primarni buné¢na kultura z kiec¢¢ich ledvin
(PHKCV). Pii vyrobé se pouzival kmen Beijing a inaktivace se provadéla
formaldehydem. Tato vakcina se podavala ve schématu s celkem 5 nebo 6 davek.
Ve Svycarsku se vyrabi vzteklinova vakcina na purifikované bundéné kultuie
kufecich fibroblastti (PDEV). K inaktivaci se pouziva beta — propionlakton. Bylo
zjisténo, Ze vyvolava o néco vice zejména lokalnich nezddoucich UCinkli nez
vakcina HDCV. Pouziva-li se intradermalné, pak dévka musi byt 0,2 ml.
Alternativnim kultiva¢nim substratem k lidskym diploidnim bunikdm byly pouzity
rhesus opi¢i diploidni bunky (fetdlni plicni bunky), na nichz byl adaptovan
vzteklinovy virovy kmen CVS. Tato vakcina (RVA) je distribuovéna v tekutém
stavu.

Zakladni vakcinani kmeny viru vztekliny byly ziskany izolaci z kravy,
psa nebo clovéka nakazeného vzteklinou. Virus vztekliny z nakazené kravy byl
vice nez 1500krat pasaZzovan na mozkovych buiikach krélika a dal$im pastovanim
na bunkach kralika se pfipravily vakcinani kmeny ozna¢ené¢ PV, PM nebo PAS.
PrepasdZzovanim na buiikdch mysich mozku byly ziskany vakcina¢ni kmeny CVS
nebo AvOl. Vakcina¢ni kmeny ERA nebo SAD B 19 byly ziskdny z vird
izolovanych ze psa nakazeného vzteklinou né&kolikanasobnou pasdzi na
mozkovych buiikdch mysi a bunkéach kufecich embryi. Kmeny Flury pochazi

z virti izolovanych z nakazeného clovéka, které se nasledné oslabily kultivaci na



mozkovych buiikach kutat a buiikach kufecich fibroblastl. VSechny vakcina¢ni
viry byly pfed zavedenim do vyroby adaptovany na vyrobni kultivacni média.
V Ceské republice jsou v sou¢asné dobé k dispozici dvé komeréni vakciny

Rabipur (typ PCECV) a Verorab (typ PVRV).



Tabulka €. 5: Prehled typa ptivodnich a soucasnych vakein proti vztekliné

Oznaceni vakciny | vyrobce typ Substrat poznamka pouZiti
Nervova tkan
Inaktivace Kralic¢i Rezidudlni zivy | Dale se
Pasteur neni )
susenim mozkomi$ni mok virus nepouziva
Obsahovala
Fenolova Mozkova tkan nervovou tkan a
. . . Dale se
Fermi Neni inaktivace ovci, koz nebo ptipadné i
nepouziva
zivého viru kralikt rezidudlni zivy
virus
. Mozkova tkan .
Neékolik Fenolova Obsahuje . .
Semple o ovci, koz nebo Asie, Afrika
vyrobcil inaktivace nervovou tkan
kralikt
. Nekolik Mozkova tkan Snizeny obsah
Fuenzalida Inaktivovana . Jizni Amerika
vyrobcil sacich mysi myelinu
Ptaci buiiky
Inaktivace beta- Purifikace Evropa a zbytek
PDEV Berna . Kachni embrya )
propiolaktonem ultracentrifugaci | svéta
) Alergie na ptaci | Dale se
DEV Neni Inaktivovana Kachni embrya .
antigeny nepouziva
Bunééna kultura
) Rozsitena
Sanofi ) o
. Lidské diploidni | vakcina, svétovy
Pasteur, Inaktivace beta- USA, Evropa,
HDCV ) buiiky standard pro
Berna, propiolaktonem . S zbytek svéta
. (fibroblasty) imunizaci vaéi
Novartis )
vztekling
. Fetalni bunécna )
o Inaktivace beta- . Alergické
RVA Michigan ) kutura z opice USA
propiolaktonem reakce
rhesus
Primarni
Lokalni Inaktivace bunééna kultura . .
PHKCV ) Cina Cina, Rusko
vyrobci formaldehydem | z kiecCich
ledvin
. Inaktivace beta- | Kufeci Purifikace Némecko, USA
PCECV Novartis ) ) )
propiolaktonem | fibroblasty ultracentrifugaci | a zbytek svéta
Ledvinové
SV Sanofi Inaktivace beta- | buiiky africkych | Purifikace Francie a zbytek
Pasteur propiolaktonem | ko¢kodani, tzv. | ultracentrifugaci | svéta

VERO buriky

Zdroj: Ockovini, Internetové Informacni Centrum. Ockovdni proti vitekliné. 8. 1. 2009. Dostupné na

http://www.vakciny.net/doporucene_ockovani/vztekl.html.




11.1.4. Indikace

Vakcina proti vzteklin€é je urcena bud k preexpozicni profylaxi nebo
postexpozi¢ni profylaxi vztekliny.

Preexpozi¢ni profylaxe (preventivni imunizace) je vhodna pro vSechny
osoby, které jsou ohrozeny zvySenym rizikem pienosu vztekliny. V téchto
ptipadech je indikovana osobam star§im 2 mésict.

Mezi nejCastéji exponované skupiny patii laboranti pracujici se
vzteklinovym virem, veterinafi (a jejich pomocnici), hajni, lovci, lesni dé€lnici,
osoby pecujici o zvitata, zoologové, zaméstnanci jatek, osoby odstraiujici mrtva
zvitata apod.

Dalsi vyznamnou skupinou jsou cestovatelé do oblasti se zvySenym
rizikem pienosu vztekliny, u nichz existuje vysokeé riziko napadeni divokymi nebo
domacimi zvitaty.

Postexpozicni profylaxe se provadi u vSech osob bez vékového omezeni.
Doporucuje se ji provadét bezprostiedné po kontaktu se zvifetem podezielym
Z nédkazy vzteklinou.

Postexpozi¢ni profylaxe proti vztekliné se provadi i tehdy, doslo-li
K priniku obsahu Zzivé peroralni vakciny proti vztekliné uréené k imunizace

divokeé zvéie (jako jsou lisky) do o¢i, Gst, nosu.
11.1.5. Preexpozicni profylaxe

Dle vyhlasky ¢. 6/2009 Sb., o ockovani proti infekénim nemocem se
preexpozicni profylaxe provadi u fyzickych osob pracujicich na pracovistich
S vy$§im rizikem vzniku vztekliny, tj. v laboratofich, kde se pracuje s virulentnimi
kmeny vztekliny.

Nejspolehlivéjsi ochranou pifed vzteklinou je preexpozicni imunizace.
Neni znam zadny piipad umrti na vzteklinu u osoby, ktera byla ofkovéna jesté
pfed expozici, a po ni byla pfeockovana booster davkou. U preexpozi€né
imunizovanych osob je postexpozi¢ni imunizace mnohem jednodus$si — dostanou

dveé davky vakciny (den 0 a 3), RIG se nedava.



Profylaxe je vhodna pro:
- 0soby s profesionalnim rizikem nakazy
- osoby odjizdéjici do oblasti endemického vyskytu této infekce,
zejména v Asii a Africe
- podle studii vékove¢ stratifikované incidence jsou vSak nejvice

ohrozeny déti, zijici v enzootickych oblastech vztekliny

V rozvojovych zemich.

11.1.5.1. Intramuskularni aplikace

Preexpozi€ni imunizace proti vztekliné spoc¢iva v podani 0,5 nebo 1,0 ml
(v zavislosti na pouzité komercni vakciné a charakteru vakciny: PVRV - davka
0,5 ml; PCECV - davka 1,0 ml) vakciny ve dnech 0, 7 a 28 (vhodnéjsi je davka
28. den, ale je-li malo Casu lze interval zkratit az na 21 dnd). - 6 Vzhledem k
zavaznosti této nakazy byl pfijat konsensus (SZO, ACIP, vyrobci) a primarni
imunizace se provadi podanim minimaln¢ 3 davek. - 8 U dospélych ma byt
vakcina vzdy aplikovéna na pazi do deltového svalu. U déti mladsich dvou let se
doporucuje aplikace na anterolateralni stranu stehna. Antirabicka vakcina nema
byt podiana do muscullus gluteus, protoze tak neni zajiStén vznik priméiené
imunitni reakce. — 6 Pieockovani jednou davkou po roce zvysi a prodlouZzi trvani
hladiny protilatek.

U osob s imunodeficienci nebo osob starSich 50 let je vhodné provadét
sérologické vySetfeni (zhruba po 2 — 4 tydnech po ockovani) a podle zjisténé
séroprotekce lze zakladni ockovani rozsitit o jednu davku navic, pokud nebyla

dosaZena dostate¢na séroprotekce.

11.1.5.2. Intradermalni aplikace vakcin

Je pfijatelnou alternativou obvyklé nitrosvalové aplikace antirabické

vakciny. Podava se 0,1 ml vakciny ve dnech 0, 7 a 28 (lze zkratit na 21 dntl).

v v

kvalifikovany dohled.



11.1.5.3. Preockovani

Booster (posilujici) davka se podava jen tehdy, vyzaduji-li si to okolnosti
nebo obecna oficialni doporuceni:

e VysSetfeni neutralizacnich protilatek v Sestimési¢nich intervalech se
obvykle doporucCuje v ptipadé¢ vysokého rizika ndkazy (napf. personal
laboratote pracujici s virem vztekliny).

o U osob, kter¢ jsou v trvalém riziku kontaktu se vzteklinou (napt. veterinari
a jejich pomocnici, pracovnici v piirode, lovci). Sérologické vysetieni by
mélo byt obvykle provadéno nejméné kazdé dva roky a v ptipadé
zvySeného rizika 1 v kratSich intervalech.

e Ve vyse uvedenych piipadech by booster davka méla byt podéana, pokud
titr protilatek klesne pod 0,5 IU/ml.

e Alternativnim zpisobem je podani booster davek v oficidlné
doporucovanych intervalech bez ptedchoziho sérologického vySetfeni v
zéavislosti na zhodnoceni vyse uvedeného rizika.

Podle doporuéeni vyrobce vakciny Verorab (PVRV) se prvni booster
davka podava 1 rok po dokonceni zadkladniho ockovani se 3 davkami. Druhd a
dalsi booster davka se pak podavd nésledné kazdych 5 let. Podle doporuceni

jinych vyrobcil by mohla byt kazda booster davka podavana vzdy po 2 az 5 letech.

11.1.6. Postexpozicni profylaxe

Dle vyhlasky €. 6/2009 Sb., o ockovani proti infekénim nemocem, se
postexpozi¢ni oCkovani provadi v pfipadé pokousani nebo poranéni zviretem

podezielym z nakazy vzteklinou.

11.1.6.1. Aktivni imunizace

Moderni postexpozicni oSetfeni je velmi UspéSné. Jeho optimalni
provedeni jen vyjime¢né nezabrani rozvoji ndkazy. V fadé piipadd vSak
kompletni oSetfeni neni zahajeno jiz ve dnu poranéni. Zvlasté po zavazné expozici

je rozhodujici v€asna pasivni a aktivni antirabickd imunizace. Pfedpoklada se, ze



mize neutralizovat, nebo inaktivovat virus dokud je jesSt¢ v ran€, diive nez
pronikne do nervového systému, v némz je uz chranén pred imunitni reakci.

Rozhodnuti o rozsahu postexpozi¢niho oSetfeni spoc¢iva na individudlnim
vyhodnoceni pravdépodobnosti infekce u kazdého pacienta, daném okolnostmi
expozice, Utocicim zvifetem a vysledky laboratornich testt.

Po poranéni zvifetem je nezbytné co nejcasnéjsi oSetieni rany.

Lokalni oSetieni rany:

- dikladné vymyti rany 20% roztokem mydla, roztokem 1% NH** soli
(Septonex, Ajatin — nikdy neaplikovat oba najednou!!), 40 — 70%
alkoholem, jodem

- odstranéni devitalizovanych tkani

- vyvarovat se Siti (neplati pro trzné rany v obliceji — ty se $iji)

- pasivni imunizace pii poranéni vzteklym nebo ze vztekliny vysoce
podezielym zvifetem do okoli rany

- profylaxe tetanu, profylaxe zanétu (ATB u hlubokych ran, u ran
vyzadujicich chirurgickou revizi, rany rukou a nohou, tvaie, genitalu, u
imunokompromitovanych, ...)

V pokusech bylo prokazano, Ze dikladné vymyvani ran infikovanych
virem vztekliny mydlem a vodou miize zvysit podil piezivajicich o 50%. Bohuzel
toto levné a témét vzdy dostupné oSetieni neni zpravidla provedeno.

Indikace postexpozicni profylaxe, vCetné¢ nebo bez RIG, zavisi na typu
styku se zvifetem podezielym ze vztekliny:

1. kategorie styku — dotek nebo krmeni zvifat, oliznuti
neporusené ktize (tj. nejde o expozici)

2. kategorie expozice — otisk zubli na nekryté kuzi, drobné,
nekrvécejici Skrabance a odérky

3. kategorie expozice — jedno nebo né&kolik kousnuti ¢i

Skrédbancl pronikajicich kazi, oliznuti poranéné kiize, kontaminace sliznic

slinami pfi oliznuti, expozice netopyrim

Pti prvé kategorii stykil neni tfeba zadné profylaxe, kdeZto pti 2. kategorii
je tfeba okamzité imunizace a pifi 3. kategorii styku se doporuCuje okamzita

imunizace a podani specifického antirabického imunoglobulinu RIG. V piipadech



2. a 3. kategorie expozice maji byt okamzité, nebo co nejdfive, vSechny rany a
Skrabance diikkadné (po 15 min.) omyvany a vyplachovany mydlem a vodou.

Prokaze-li se pfiméfenym laboratornim vySetfenim, Ze podezielé zvire
nema vzteklinu, nebo zistanou-li v domacnosti chovani psi a kocky zdravé béhem
10 dnti jejich pozorovani, Ize postexpozicni profylaxi ukondit.

Pted zahajenim postexpozi¢ni profylaxe je tfeba uvazit pravdépodobnost,
zda podezielé zvife mize mit vzteklinu, dale kategorii expozice (1 — 3), chovani
zvifete a moznost jeho sledovani a laboratorniho vySetfeni. V rozvojovych zemich
nebude zpravidla moZné uvazovat o diivéjSim ockovani utociciho zvitete, jako o

divodu neprodleni profylaxe.

11.1.6.1.1. Intramuskularni ockovani

Schéma postexpozi¢niho oCkovani je zaloZzeno na 1. m. aplikaci davky 0,5
ml nebo 0,1 ml vakciny s ohledem na udaj vyrobce. Doporucené schéma
vakcinace se sestava bud’ z péti, nebo ze Ctyi davek.

a) péti davkové schéma vyzaduje aplikaci jedné davky vakciny
do deltového svalu ve dnu 0, 3, 7, 14 a 28. Détem do dvou let véku se
vakcina podava na anterolaterdlni stranu stehna. Jedna se o standardni
rezim, nebo-li Essenské schéma.

b) Ctyf davkové schéma spociva v aplikaci dvou davek vakciny
ve dnu 0 (po jedné na kazdou stranu deltoidea ¢i stehna) a v aplikaci jedné
davky ve dnech 7 a 21. — 6 Jedna se o tzv. Zahiebské schéma. Zahiebské
schéma ma proti standardnimu postupu vyhodu v rychlej$im nastupu
ucinku. Podle oficidlniho vysvétleni je tohoto urychleni dosazeno tim, ze
ockovaci latka podand v nulty den do dvou raznych lokalit aktivuje dvé
ruzné skupiny lymfatickych uzlin; efekt vakciny je tak potencovan. Jiz 7.
den tak mtze byt dosaZzeno koncentrace protilatek 0,5 IU/ml, kterd ma
ochranny uc¢inek+ spolehlivé je této koncentrace dosazeno 14. den. To
muze byt uZiteCné zejména v situaci, kdy pacient dostane jen vakcinu bez
séra. Dal$i mozné uplatnéni Zahiebského schématu spociva v preexpoziéni
vakcinaci u osob, které se octnou v ¢asové tisni (napf. musi zanedlouho

cestovat do rizikové zem¢). Naopak nevyhodu Zahiebského schématu



mize byt ponékud krat§i doba ochrany ve srovndni se standardnim

postupem.

11.1.6.1.2. Intradermalni ockovani

S ptihlédnutim k doporuceni vyrobce vakciny je mozné vakcinu aplikovat
podle osmimistného, nebo podle dvoumistného rezimu.

a) pfi rezimu aplikace do osmi mist se v den 0 podavaji davky
po 0,1 ml vakciny. Po jedné¢ davce do kazdého m. deltoideus, do obou
stehen, nad ob¢ lopatky a na ob¢ strany dolniho kvadrantu ktize biicha.
V 7. dnu se aplikuje jedna davka do obou m. deltoideus a obou stehen. Ve
30. a 90. dnu se vzdy poda jedna davky do m. deltoideus. Davka v 90. dnu
muze byt nahrazena aplikaci dvou i. d. davek ve 30 dnu

b) pii dvoumistném rezimu se aplikuje jedna i. d. injekce 0,1
ml vakciny do dvou mist ve dnech 0, 3, 7 a 28.

Intradermalni ockovani jsou pouzivdna zejména v rozvojovych zemich,
kde je mnoho exponovanych a nedostatek vakciny. Vyhodou obou schémat je
uspora ockovaci latky, nevyhodou mohou byt technické obtize pti odmétovani
piresného mnozstvi 0,1 ml a jeho pfisné intradermalni aplikace: v rukou méné
zkuSené¢ho pracovnika mutze byt efekt tohoto zplsobu podavani dosti

nespolehlivy.



Tabulka ¢. 6: Prehled postexpozi¢nich vakcina¢nich schémat dle WHO

Standardni rezim Tzv. Intradermalni | Intradermalni
(tzv. Essenské Zahiebské | rezim (2-2-2-0-1-1) | rezim (8-0-4-
schéma) schéma (2-1- 0-1-1)
1)
Charakteristika 1 Imlim. Imlim. 0,1-0,2 ml i.d. 0,1 mli.d.
davky vakciny
0. den 1x 2x° 2x° 8x°
3.den 1x - 2x° -
7. den 1x 1x 2x° 4x°
14. den 1x - - -
21. den - 1x - -
28. den 1x - 1x 1x
90. den - - 1x 1x
Pocet navstév lékaie 5) 3 5 4
Spoti‘eba vakciny 5ml 4 mi <2ml <1,5ml°
a - vakcina se aplikuje na nekolik ruznych mist soucasne¢.
b -  Gspora vakeiny se uplatni tehdy, je-li otkovano vice osob soucasné (po rozpuiténi

lyofilizovaného obsahu lahvi¢ky musi byt cely obsah spotfebovan ihned nebo znicen).
Zdroj: Ockovani, Internetové Informacni Centrum. Ockovdni proti vitekliné. 8. 1. 2009. Dostupné na

http://www.vakciny.net/doporucene_ockovani/vztekl.html.
11.1.6.1.3. Vakcinace jiz drive ockovanych

U osob bez zjevné poruchy imunity lze piedpokladat, ze plny ochranny
ucinek diive podané vakciny bude trvat po dobu 3 let; pozdéji se bude sniZovat,
ale stale jest¢ bude stacCit v ptipadé¢ malé infekéni naloze. Po postexpozicnim
podéni dalsi davky vakciny bude navic protildtkova odpovéd’ velmi rychla. Podle
WHO 1 CDC neni proto podavi antirabického séra u téchto osob indikovano, i
kdyz se ojedinéle vyskytly pochybnosti.

Ve véci vakcinaéniho rezimu u téchto osob nepanuje mezi odborniky

shoda: podle CDC v této indikaci sta¢i podat pouze dvé davky vakciny, v den 0 a




vden 3; mél by byt pouzit stejny druh vakciny jako pti predchozim pre-, ¢i
postexpozi¢nim ockovani.

V informa¢ni databazi SUKL je pod heslem VERORAB uvedeno
k vakcinaci osob jiz diive oCkovanych nasledujici: jestlize byla vakcinace
provedena Vv poslednich péti letech, aplikuji se 2 davky vakciny v den 0 a dalsi
davka v den 3 (vakcina vyrobena na bunécnych kulturach); jestlize datum podani
posledni posilovaci (booster) davky vakciny je starSi nez 5 let, nebo je vakcinace
nekompletni, pak se pacient nepovazuje za pln¢ imunizovan¢ho a provadi se
aplikace 5 davek vakciny s aplikaci imunoglobulinu, pokud je doporucena.

RABIPUR: osoby, které byly o¢kovany proti vztekliné a které pravidelné
dostavaly davky v ramci pfeockovani, obvykle potiebuji po expozici dodatecné
dvé davky. Jedna se podava bezprostfedné po poranéni a druha o tii dny pozdéji.
Pokud vSak posledni ddvka vakciny byla podana vice nez pred dvéma roky, mize
byt nutné podat Ctyii nebo pét déavek, stejné jako u lidi, ktetfi jeSté nebyli
ockovani.

Konsenzuédln¢ byla pfijata varianta, kdy se aplikuje 1 — 3 upominaci
davky, podle doby uplynulé od vakcinace a masivnosti expozice. Pfi nejasnosti je

mozné doplnit vySetieni protilatek.
11.1.6.2. Pasivni imunizace

Dle vyhlasky €. 6/2009 Sb., o oCkovani proti infekénim nemocem, se u
fyzickych osob oc¢kovanych v souvislosti s pokousanim nebo poranénim zviretem
podezielym z nakazy vzteklinou v ptipadech, kdy to doporucuje souhrn udaji o
piipravku k oCkovaci latce proti vzteklin€, podd také hyperimunni antirabicky
globulin.

Specifickd antirabicky imunoglobulin (RIG) by mél byt podan pro
jakékoliv expozice spadajici do 3. kategorie a u imunodeficitnich pacientl i1 po
expozici odpovidajici 2. kategorii rizika.

Vzhledem k pomalému rozpadu lidského antirabického imunoglobulinu
(HRIG), je jeho aplikace preferovana zvlasté pii vétSim poctu zavaznych ran.
Pasivni imunizace lidskym imunoglobulinem snizuje pii téZkych poranénich

umrtnost, ale klinické zkuSenosti naznacuji, Ze aplikace RIG pfi mensi expozici



v v

je k dostani Castéji v prumyslové vyspélych statech.

Tam, kde HRIG neni k sehnani, nebo je finanéné¢ nedostupny, lze uzit
purifikovany konisky imunoglobulin (ERIG), nebo jeho slozku F (ab),. VétSina
novych preparatti ERIG je ucinnych, jsou vysoce purifikované, bezpec¢né a znacné
levnéjsi nez HRIG. Jejich heterologni piivod vSak s sebou nese malé riziko
alergickych reakci. Neni vSak zadny védecky dolozeny divod pro provedeni
koZniho testu pted aplikaci ERIG, nebot’ testovani neodhali pfipadné reakce a
ERIG by mél byt sejn¢ podan, at’ je vysledek testu jakykoli.

V ramci pasivni imunizace by mél byt RIG aplikovan nejpozdéji do sedmi
dnli po zahijeni aktivni, postexpozi¢ni imunizace. Davka HRIG je 20 IU/kg
hmotnosti, pro ERIG a pro F (ab), preparaty je davka 40 1U/kg hmotnosti.
Vsechny druhy RIG by podle anatomickych moznosti mély byt aplikovany do
mista (pokud se zranéni jiz zacalo hojit), nebo kolem mist poranéni. - 6 N&kdy se
jedna polovina davky podava do oblasti zranéni a druh4a do deltoidni nebo
glutealni oblasti. Pokud vypoctend davka specifického imunoglobulinu je
nedostate¢na k infiltraci v misté zranéni, je mozné imunoglobulin fedit 2 — 3krat
ve fyziologickém roztoku. Takové mnoZstvi pak snadnéji pronika v misté zranéni.
Zhruba 3 dny po podani imunoglobulinu byva hladina protilatek 0,1 IU a nasledné
klesa. Ptitom polocas rozkladu je odhadovan na 21 dni. Zbytek RIG by mél byt

podan i. m. na misto vzdalené od mista aplikace vakciny.

11.1.6.2.1. Antirabicka séra

Do roku 2000 bylo vCR kdispozici pouze kofiské sérum (Serum
antirabicum pasteur). Poté, co dovoz skongéil, se v CR zadalo pouzivat homologni,
lidské sérum Imogam rabies pasteurized (vyrobce Aventis Pasteur). V soucasné
dobé je k dispozici i nova varianta antirabického kofiského gamaglobulinu —
pfesnéji jeho F (ab); fragmenty, ktery vyrdbi Aventis Pasteur pod nazvem
Favirab.

Heterologni sérum je z principu zatizeno rizikem neZadoucich u¢inkl pii
aplikaci alergiklim (nikoli ve smyslu béZné pylové alergie, nybrZz alergie na
zvifeci antigeny). RovnéZ neni garantovana jeho bezpecnost pro pouziti u

gravidnich zen. Vyznamnou nevyhodou Favirabu je 1 problém spravného



davkovani. Podle ptibalového letdku ma postizend osoba dostat 40 IU/kg
hmotnosti, a tato davka by neméla byt prekrocena — jinak hrozi nebezpeci snizeni
ucinku nasledné¢ podané vakciny. Avsak deklarované mnozstvi aktivni latky
Vjedné ampuli Favirabu 4 5 ml neni pevné¢ urCeno. Pohybuje se v Sirokém
rozmezi 200 — 400 IU/ml, neni tedy jasné, ma-li se pripravek davkovat 0,2 ml/kg
nebo 0,1 mi/kg.

Z uvedenych davodi bylo pfijato konsenzudlni doporuceni preferovat
podavani homologniho imunoglobulinu. Podani homologniho imunoglobulinu je
jenoznacné indikovano u alergikl (ve vySe uvedeném smyslu), gravidnich Zen a
také u déti do 3 let. U ostatnich osob lze ptipustit 1 podani ptipravku Favirab,
vzhledem Kk podstatné niz§i cené a dobrym dosavadnim zkuSenostem
S pouzivanim heterologniho séra.

Vybor Spole¢nosti infekéniho I¢karstvi uvadi homologni antirabickeé
sérum na seznamu piipravki, které by v malém mnozstvi mély byt trvale
k dispozici v celostatni pohotovostni zasobé vzacnych zivot-zachranujicich 1éku.

V nékterych ptipadech lze podat sérum i poté, co byla zahajena vakcinace.
K takovym situacim dochazi nejCastéji u turistli vyjizd¢jicich do rozvojovych
zemi, kde neni k dispozici specifické antisérum. Podle doporuceni CDC je mozno
podat sérum do 7. dne po zahdjeni vakcinace. Po 7. dnu zacina produkce vlastnich
protilatek a podani cizorodého séra po tomto datu miize imunitni odpovéd’ oslabit.
Dle piibalového letaku ptipravku Favirab i Imogam je podani séra mozné az do 8.
dne od zahajeni vakcinace.

Antirabicky imunoglobulin mize byt poddn az do 8. dne po zahajeni
vakcinace. Nepodani imunoglobulinu pacientovi, ktery se dostavi az 8. den po

zahajeni vakcinace, v§ak neni chybou.

11.1.6.3. Kombinace vakciny a séra

V piipadé, Ze expozice vztekliny je hodnocend kategorii III, mél by byt
soucasné s prvni davkou vakciny podan i imunoglobulin (bez ohledu na dané
schéma profylaxe). Cilem posteexpozi€ni imunizace je zajistit rychlou a
dostatecnou imunitni odpovéd’. Rychlou ochranu zprostfedkovava antirabické

sérum, které vSak musi synergicky pulsobit s vakcinou (tj. nesmi dochdzet



Kk neutralizaci vakcina¢nich antigenll). Samotné pusobeni vakciny se objevuje
zhruba po 14 dnech, proto vyznam soucasného podani imunoglobulinu v den O je
vice nez teoreticky.

Pokud vypoctena davka specifického imunoglobulinu je nedostatecna
kinfiltraci v misté¢ zranéni, je mozné imunoglobulin fedit 2 — 3krat ve
fyziologickém roztoku. Takové mnozstvi pak snadné€ji pronika v misté zranéni.
Zhruba 3 dny po podani imunoglobulinu byva hladina protilatek 0,1 IU a nasledné

klesa. Pfitom polocas rozkladu je odhadovan na 21 dni.

11.1.6.4. Postexpozicni oSetreni

Efekt postexpozi¢niho oSetieni zalezi na okamzitém a komplexnim vyuZiti
vSech tfi slozek doporucovaného postupu (vymyti rany s jeji desinfekci, podani
vakciny, ptipadné i RIG), dale na imunitni reakci pacienta a na citlivosti
infikujiciho viru na postvakcinaéni imunitu. I kdyz teoreticky 1ze napravit pozdni
oSetfeni a jeho nedostatky, fatdlni je vzdy imunosuprese, vyvolana podavanim
1ékti nebo jinou chronickou nemoci (napf. cirhosy). U HIV — pozitivnich pacient
s nizkym poctem lymfocyti CD4 je protilaitkovd reakce na aplikaci rabické
vakciny velice slaba, nebo zcela chybi. U téchto pacienti byla navrzena dvakrat
vys§i davka vakciny, ale s ohledem na nedostatek dikazii se doporucuje vyuzit
postupu vyvolavajiciho nejlepsi imunoreakci na podani vakciny, tj. jeji
intradermalni aplikaci do nékolika mist v prvém dnu oSetteni.

Nejsou dikazy mensi Uc¢innosti rabickych vakcin proti lyssavirim 1.
genotypu, ale vysledky testd jejich protekéni ochrany proti EBLV nejsou
jednotné, zejména pii pouziti antigeni zrtiznych kment vird. Nekteré
experimenty u zvifat a sérologicka odpovéd’ u lidi vykazaly $patné vysledky s viry
ve vakcinach pro lidi proti EBLV typu 1, vakcina HCDV chranila mysi pred
infekci EBLV typu 1 a &aste¢né 1 pfed EBLV typu 2b. Neékteré dobrovolné
ockované osoby mély protilatky proti EBLV typu 1 a mély 1 zndmky specifické

bunééné imunity vici EBLV.



11.1.6.5. Jakou profylaxi podat

Z hlediska rizika ptenosu vztekliny je mozno rozlisit 4 kategorie zvitat.

Tabulka €. 7: Kategorie zvirat podle rizikovosti pfenosu vztekliny

. velikost ) . indikace profylaxe, jde- .
skupina o zastupci slozky profylaxe
rizika li 0 nevysetiitelné zviie
Ano, jde-li o oblast
divoce Zijici S moznym vyskytem
v Vysoké ) Sérum + vakcina
Selmy?, netopyii lyssy’® nebo chovéni
zvitete je neadekvatni
o o Pfti splnéni obou
kopytnici, primati a Ano, jde-li o oblast
o podminek: sérum
vSichni ostatni S moznym vyskytem lyssy B
i Malé o ) + vakcina, jinak
savci mimo nebo chovani zvifete je
. o obvykle staci
skupinu IV a ll neadekvatni
samotna vakcina
Pti splnéni obou
" Ano, jde-li o oblast podminek: sérum
Hlodavci®,
o ) ) S moznym vyskytem lyssy + vakcina,
I Minimalni zajicovci,
) a soucasné neadekvatni Vv ostatnich
hmyzozravci d
chovani zvitete ptipadech zadna
profylaxe
ptaci,
| zadné studenokrevni Zadné nic
obratlovci

% u doma chovanych $elem (psi, kocky, fretky), lze postupovat zdrzenlivéji

u netopyrl, vzhledem k tomu, Ze se jedna o létajici sace schopné migrace
na dlouhé vzdalenosti, neplati standardni vymezeni rabies-free oblasti

¢ pokousani americkym lesnim svi§tém a bobrem se posuzuje jako
poranéni zvitetem III. skupiny

dtato situace je velmi malo pravdépodobna
Zdroj: Benes, J., Kiimpel, P., Matouch, O. Profylaxe lyssy: Konsensus piedstavitelii infekénich pracovist’
v CR a NRL pro vzteklinu. Publikovin v &asopise Klinickd mikrobiologie a infekéni Iékatstvi 2003; 9 (4):
186 — 196. Dostupny na http://www.infekce.cz/Standardy/lyssa2003.pdf.



Pti poranéni hlodavei, hmyzozravei a zajicovci se profylaxe bézné
nepodava. Profylaxe pfi poranéni témito zvifaty se podava jediné pti expozici III.
Stupné¢ dle WHO prokazané rabickym zvifetem. Je-li zvife nevysetfitelné, je
profylaxe indikovdna jen tehdy, bylo-li zvife zjevné nemocné (vcetné
neadekvatniho chovani), a soucasné¢ v ptislusné lokalit¢ se vyskytuje lyssa.
Naopak, krvavé poranéni zvifetem, které se chovalo adekvatné situaci, neni

diuvodem k profylaxi, a to i v piipadé, Ze v okoli je vzteklina hlasena.

Podani samotné vakciny je indikovano dle doporuceni WHO
V nasledujicich dvou pripadech:
- nekrvavy kontakt prostfednictvim poruSené¢ho koZniho krytu (expozice II.
Stupné)

- ptipady, kdy postiZena osoba byla jiz diive ockovéna proti lysse.

Konsenzualné byly prijaty jesté tfi dalsi indikace:

- stav, kdy od expozice uplynulo vice nez 90 dnil a jizva po pokousani je
klidna

- potfisnéni sliznice nebo porusené kiize atenuovanou antirabickou vakcinou
urcenou k peroralnimu ockovani lisek. Vakcina obsahuje virus s podstatné
sniZenou patogenitou

- ptipady, kdy riziko infekce ¢loveéka je hodnoceno jako velmi nizké, takze
je srovnatelné nebo niz§i nez riziko podani antiséra. Takova situace
nastava nejcastéji pfi pokousani neznamym psem nebo kockou v oblasti,

ktera nema ,,status minimalniho rizika“.

11.1.6.6. Posuzovani chovani zvirete

Okolnosti, které dovoluji hodnotit kousnuti zvifetem jako normalni
(ptfimétené, vyprovokované):
- Clovek zvife pronasleduje, zvife nema kam utéci
- zvife je ptrekvapeno necekanou blizkosti ¢lov€ka (nerespektovani utékové

vzdalenosti)



- zvire, které se nachdzi v blizkosti ¢lovéka, je nahle vystraseno prudkym

pohybem, zvukem apod.
- zvife (samice) brani mlad’ata

- Clovék zvife krmi nebo hladi

- u domacich zvitat (zvl psi, kocky, opice) — Cloveék v blizkosti zvifete

pojida potravu, po které zvire touzi

- pouze u psu — rychly pohyb (béh, jizda na kole apod.) v blizkosti psa nebo

jeho teritoria (pes vybéhne ze zahrady a napadne cyklistu)

O tom, jaké pfiznaky u zvifete mohou byt hodnoceny jako projev

onemocnéni nebo dokonce projev lyssy, rozhodne ve spornych ptipadech

konzultace s veterinafem.

11.1.6.7. Profylaxe dle typu kontaktu

Tabulka €. 8: Profylaxe dle typu kontaktu

Stupen Doporucena
) Typ kontaktu se zvii‘etem Klinické projevy
expozice profylaxe
Dotek €1 krmeni zvifete: .
l. Neporusena kuze Zadna
oliznuti neporusené kiize
Ragady, eroze, ekzém,
Kousnuti bez poruseni
povrchni Skrabance: po
ktze;malé Skrabnuti bez
1. pokapani octem nebo Vakcina
krvaceni; oliznuti porusené
citrébnovou §t’avou kize
kize
pali
Krvavé poranéni (kousnuti Krvavé poranéni ktize; jde-
Sérum +
1. nebo Skrabnuti); kontaminace | li 0 expozici sliznice, mze
vakcina

sliznice slinou

byt sliznice zcela intaktni

Pozn.: kontakt s krvi, mo¢i nebo trusem zvifete neznamena expozici

Zdroj: Benes, J., Kiimpel, P., Matouch, O. Profylaxe lyssy: Konsensus piedstavitelii infekénich pracovist’

v CR a NRL pro vzteklinu. Publikovin v &asopise Klinickd mikrobiologie a infekéni Iékatstvi 2003; 9 (4):
186 — 196. Dostupny na http://www.infekce.cz/Standardy/lyssa2003.pdf.




11.1.6.8. Odhad rizika pri expozici lysse

Argumenty pro snizeni odhadu rizika pii expozici lysse u domacich zvifat:

- jednalo se o domdci zvife, které se netould samo v piirodé

- zvife je podle tdaji majitele o¢kovano alespon 2 davkami vakciny

- zvife nejevilo zndmky neadekvatniho chovani

- jednalo se o expozici II. Stupné

- jednalo se o poskrabani a nikoli pokousani (riziko ptenosu vztekliny pii
poskrabani je asi 50x nizsi)

- pokousani ¢i poSkrabani bylo vedeno pies odév, ktery pravdépodobné
zachytil vétSinu slin

- rana byla ihned oSetfena lege artis (dikladné vymyti vodou a mydlem
nebo roztokem detergentu, poté aplikace jodové tinktury nebo 70%
etanolu); riziko vztekliny lze takto snizit 10x

- dand lokalita sice nesplituje kritéria rabies-free oblasti, ale piesto

epizooticka situace mize byt hodnocena jako klidna

11.1.6.9. Délka prodleni mezi expozici a

zahajenim profylaxe

Profylaxe by obecné méla byt zahdjena co nejdiive po expozici, zejména
jednalo-1i se o masivni expozici III. Stupné. Odklad zahajeni antirabické profylaxe
je mozno povolit, je-li poranéni zptisobeno zvifetem, které bude mozno v nejblizsi
dob¢ zajistit a vySetfit, a soucasné riziko pienosu vztekliny pii poranéni je
hodnoceno jako nizké.

Zustava otazkou, nakolik vyznamna je lokalizace poranéni. V literatuie se
traduje, ze vétsi expozice existuje pii pokousani v oblasti obli¢eje, hlavy, krku a
rukou, toto vSak nesouvisi s délkou inkubaéni doby. Inkubaéni doba pfti téchto
poranénich se mlize jevit jako krats$i pouze z toho diivodu, ze virus nemusi putovat
do CNS ptes dlouhou vzdalenost. Nutno vSak podotknout, Ze progndza nezalezi
na tom, jak dlouho virus putuje nervem. Jakmile virus vnikne do nervu, jeho Sifeni
neumime zastavit. VeSkera profylaxe smétuje vyhradné k zablokovani viru jesté

pfed dosaZzenim nervu. To znamena, Ze vzdalenost mista poranéni od CNS sama o



sob¢ nemiize byt prognosticky vyznamna. Uvedené stanovisko nepiimo potvrzuji
i doporuceni WHO a CDC, které¢ neuvadéji lokalizaci poranéni mezi faktory, které
ovliviiuji progndzu nebo doporuceny postup profylaxe.

V CR byla ptijata moznost povolit odklad profylaxe v délce 2 dnd,
respektive 48 hodin. Je-1i béhem uvedenych 48 hodin zvife vySetifeno veterinaiem
a shledano zdravym, profylaxe se odlozi o dalsi 4 dny, nez skon¢i observace
zvitete. Jakékoli projevy svédcici o mozném onemocnéni zvifete lyssou jsou
davodem pro okamzit¢ zahajeni profylaxe u pacienta, utraceni zvitete a vySetfeni
jeho mozku na ptitomnost rhabdovirt.

Veterinarni prohlidka v CR se provadi 1. a 5. den. Ve svétové literatufe se
vSak jednotné doporucuje 10denni observace zvifete. Pfi¢innou tohoto rozporu je
ziejm¢ opatrnost expertti WHO a CDC, ktefi se snazi vytvaret pokyny
S univerzalni platnosti. Studie na psech a kockéch ukazaly, ze vylu¢ovani viru do
slin v naprosté vétsing piipadi za¢ina nejvyse 4 — 5 dn pied rozvojem klinickych
ptiznaki (to vSak s jistotou plati jen v Evrop¢). U nékolika mimoevropskych

izolatl viru byla popsana delsi doba vylucovani —az 13 dni.

11.1.6.10. Profylaxe u pozdé hlaseného
poranéni

Inkubacni doba lyssy se pohybuje v Sirokém rozmezi od 5 dni az po
n¢kolik let. U naprosté vétSiny ptipadi se nemoc objevi mezi 20. a 80. dnem od
expozice; pozd¢ji pravdépodobnost onemocnéni klesa. Inkubacni doba delsi nez
90 dni byla zjiSténa u 14% osob zemielych na vzteklinu. Pfi velmi dlouhé
inkubaéni dobé se poukazuje na to, zda je onemocnéni opravdu dusledkem
davného poranéni, nebo zda byl pacient vystaven jiné, méné vyznamné expozici,
které nevénoval pozornost.

Doporuéeni v CR udavaji, Ze po uplynuti jednoho roku od expozice je
nebezpeci vzniku nemoci jiz mensi nez riziko z podani profylaxe a jeji cena.

Jesté komplikovanéjsi je rozhodovani o (ne)podani antiséra. Jestlize do 90
dnil od expozice nedoSlo k onemocnéni, znamena to, Ze k infekci bud'to viibec
nedoslo, nebo virus perzistuje v misté vstupu. Pokud neni divod k obavam, Ze

stav perzistence je aktudlné porusen — napf. Cerstvym zhmoZzdénim staré rany,



zménou imunitni odpovédi pacienta, proteokatabolismem apod., pak se mizeme
domnivat, ze bezprostiedni riziko nemoci nehrozi — nebo aspon neni tak velké,
aby vyvazilo riziko zpodani antiséra. Pak sta¢i podat vakcinu, ktera zajisti
rozvinuti imunitni odpovédi do 10 — 14 dnd.

Zavérem se podotyka, ze jestlize od expozice uplynulo vice nez 90 dn,
pacient je zdrav a jizva po pokousani je klidna, miizeme podat samotnou vakcinu.

Jestlize od expozice uplynul 1 rok, neni postexpozi¢ni profylaxe nutna.

11.1.6.11. Profylaxe gravidnich a osob

s poruchou imunity

- U gravidnich zen se postupuje podle téhoz schématu jako u ostatnich osob;
jedna se tedy o vitalni indikaci. Kromé toho, ve studiich s 250 gravidnimi
zenami, které se musely podrobit ockovani, byla prokazana bezpecnost
PCEC vakciny (RABIPUR).

- U imunodeficientnich pacienti se ma podat sérum i pti expozici II. stupné.
Déle se doporucuje ovétit si u€innost podané profylaxe vysetienim hladiny
protilatek po ukonceni vakcinace a podle vysledki eventuelné pre — Ci
postexpozi¢nich vakcinacni schéma doplnit dalsi davkou.

Pro poradek se poznamenava, ze spolehlivy ochranny tcinek maji sérové
protilatky v koncentraci 0,5 IU/ml a vyssi. Nicméné po standardni aplikaci 20 TU
homologniho imunoglobulinu/kg hmotnosti dosahne hladina protilaitek hodnoty
0,2 — 0,3 IU/ml; piesto je efekt dostatecny. Vyjadii-li se koncentrace protilatek ve
formé titru, pak ochranny uc¢inek ma titr 1:5 a vice.

Ani u 0sob s poruchou imunity nesmi byt pfi pasivni profylaxi pfekroc¢ena
doporucena davka séra. Nadbytek pifenesenych protilatek milize utlumit nastup

vlastni imunitni odpovédi.



11.1.6.12. Antirabicka centra

Profylaxe lyssy u clovéka je problematika spadajici do sféry infekéniho
I¢karstvi. Nicméné z praktického hlediska miize byt pro pacienta vyhodné, aby
nékteré jednoduché situace mohl tesit jiz l1ékai prvni linie. Pravdépodobné se to
do jisté miry déje, zvlasté tam, kde infekéni odd¢€leni s antirabickym centrem neni
Vv blizkém dosahu. Bohuzel pracovnici antrabickych center maji Spatné zkusenosti
s kompetentnosti lékaiti prvni linie v této problematice: u 1ékafd prvni linie
obvykle nejsou znalosti patogeneze vztekliny, zoologie a imunologie tak velké,
aby umoznily solidni rozhodnuti.

V kompetenci 1€kaiit prvni linie je mozno ponechat pouze piipady
poranéni zplisobené znamym (snadno vysetfitelnym) zviretem. VSechny ostatni

ptipady poranéni musi fesit antirabickd centra.
11.1.6.13. Zplsob podani

Vakcina se podavéd intramuskuldrné nebo subkutdnné, nejcastéji do
deltoidni oblasti nebo u malych déti do anterolateralni oblasti stehna. Existuji
klinické studie, které potvrdily dostate¢nou imunoprotekci intradermalni aplikace
vakciny (v zavislosti na charakteru vakciny) v davce o velikosti 0,1 az 0,2 ml.
Vakcina se nesmi aplikovat nitroziln¢ nebo intraglutedlné. Podavaji-li se dvé
davky soucasné, pak se druha davka podava symetricky do druhé casti téla.

Doporucuje se pouzivat u jednoho pacienta stejny typ vakciny v prabéhu

celé imunizace.

11.1.6.14. Uéinnost o¢kovani

a) protektivni meze — nejvyznamnéj$i soucdsti imunitni odpovédi po
ockovani s vakcinami pfipravenymi na bunééné kultute jsou specifické protilatky
proti proteinu G virového obalu. Ochrannou funkci maji jednoznaéné virus
neutralizacni protilatky.

b) imunogenita a klinicka aéinnost — virus neutraliza¢ni protilatky se po
ockovani objevuji zhruba 7 — 14 dni po podani prvni davky. Vakcina¢ni davky
podané béhem prvnich 14 dni véetné jedné davky 21. den ¢i pozdéji, jsou dulezité

pro ziskdni vysokych hladin perzistujicich protilatek. 3 davky vakciny podané



béhem 21 — 28 dni vyvoladvaji tvorbu protilatek u 100% ockovanych, a proto se
pouzivaji pro preventivni imunizaci. V postexpozi¢nim rezimu se za zakladni
ockovani povazuje podani 4 davek béhem prvnich 2 tydni a pata davka jako
booster. Hladina protilatek po ukonéeném ockovani byva vyssi nez 10 1U/ml.
Vyznamné vyssi titry se dosahuji s vakcinou DEV (z ptadich bunck) nebo
vakcinou piipravenou na nervové tkani. Po oCkovani s vakcinami z bunéénych
kultur neni nutné provadét kontrolni sérologii, a to jak Vv preexpozi¢nim, tak
postexpoziénim rezimu, pokud osoba neni imunosuprimovand, neuziva
antimalarika s u¢innou latkou chloroquine nebo neni v anestezii. Osoby HIV
pozitivni mohou mit slab$i imunitni odpovéd’ proto se u nich sérologicka kontrola
doporucuje.

C) perzistence — vysoké hladiny virus neutralizacnich protilatek
nepretrvavaji v téle imunizovanych osob dlouhou dobu po preventivnim oc¢kovani.
Zhruba po 1 roce klesaji na urovenn 1 — 3,5 IU a po 2 letech dosahuji jesté
piijatelného minima 0,5 IU. Nékteré studie potvrdily pritomnosti specifickych
protilatek jesté 2 — 14 let po ockovani. Podanim booster davky dojde ke 100%
obnové puvodnich protilatek a jiz 7. den po podani boosteru jejich hladiny
stoupnou vice nez Skrat. U osob, které byvaji vztekliné vystaveny pribézné, se

podava booster davka jen tehdy, klesne-Ii jim hladina protilatek pod mez 0,5 IU.

11.1.6.15. Kontraindikace

Preexpozicni profylaxe

- osoby s akutnim hore¢natym onemocnénim nesmi byt
ockovany minimaln€ do 2 tydni po tplném vyléceni

- znamé tézké alergické reakce (napf. na vajené bilkoviny u
tzv. aviarnich vakcin; na antibiotika u vétSiny komerénich vakcin) na
alespoil jednu ze slozek vakciny jsou kontraindikaci pro ockovani proti
vztekliné

- U o0sob saktivni nelééenou TBC, u pacientd léenych
ACTH, kortikosteroidy, zafenim, alkylujicimi ¢inidly nebo antimetabolity,

u pacientll s leukémii, lymfomy ¢i jinymi neoplaziemi, postihujicimi



kostni dfeil ¢i lymfaticky systém a u pacientli s prokdzanou zavaznou
poruchou imunity mtize byt toto o¢kovani kontraindikovano

- pokud po imunizaci dojde ke vzniku komplikaci, pak
imunizace dal$i davkou téze vakciny je kontraindikovana do té doby,
dokud nejsou vyjasnény pticiny této komplikace

- téhotenstvi je kontraindikaci pro preventivni ockovani

Postexpozicni profylaxe

Neexistuje zadna kontraindikace pro postexpozic¢ni oCkovani. Zahajena
postexpozicni profylaxe ockovanim by neméla byt nikdy preruSena nebo
odlozena, pokud je vysledek vySetfeni zvifete neznamy nebo pozitivni. V ptipade,
ze dojde ke vzniku lokélnich nebo systémovych nezadoucich Gc¢inkt, reakce se
zmiriuji antiflogistiky, analgetiky, antipyretiky, antihistaminiky, ptfipravky proti

ptipadnym anafylaktickym reakcim apod.

Vyjimecné existuje moznost vzniku anafylaktického Soku a je vzdy nutné
postupovat tak, aby tato mozZnost byla v¢as eliminovana.

Pfed preexpozicnim ockovanim se doporucuje zhodnotit zdravotni stav
ockované osoby. Je-li tfeba, oCkovani se odlozi do té doby, dokud zdravotni stav
ockované osoby neumozni provést imunizaci.

Imunitni odpovéd’ po ockovani mtize byt snizena u osob s imunosupresivni
lécbou nebo u imunodeficitnich osob. Doporucuje se ockovat i osoby
s chronickou imunodeficienci.

Nelze vyloudit projev piecitlivélosti vici nékteré ze slozek vakciny, a
proto je tfeba mit pfi o¢kovani k dispozici adrenalin nebo kortikosteroidy pro
snizeni projevl reakci vzniklych bezprostiedné po ockovani. Z tohoto diivodu by
méla byt ockovana osoba pod dohledem I€kate 30 minut po aplikaci vakciny.

V piipad€ posteexpozicniho ockovani vi¢i vztekliné nejsou uvazovéany
zadné kontraindikace.

V piipadé zndmé precitlivélosti pacienta na vajecné proteiny je vhodné
volit vakeinu, ktera tyto vajecné proteiny neobsahuje (napt. Rabipur).

Vakcina proti vztekling se nesmi v Zadném piipad€ podavat intravendzné.



11.1.6.16. Interakce

I kdyz vakcina proti vztekliné mize byt podavdna soubézné s jinymi
ockovacimi latkami, zpravidla se simultdnni ockovani provadi jen v piipadech
nezbytné nutnych a jen v ptipadé peexpozicniho ockovani.

Je-li ockovaci latka pouzivana simultanné s jinou vakcinou nebo
imunoglobulinem, podava se do jiného mista vpichu jinou injekéni stiikackou a
jehlou. Vakcina nesmi byt michéna s jinymi Iéky nebo vakcinami v jedné injek¢ni
stiikacce.

U osob lécenych kortikosteroidy nebo imunosupresivnimi latkami, mtze
byt imunitni odpovéd’ snizena nebo pochybnd. Z tohoto diivodu se vakcinace u
téchto osob mize odloZzit na dobu 3 mésicli po ukonceni 1é€by imunosupresivnimi
latkami nebo se u nich provadi sérologické vySetteni (zhruba po 2 — 4 tydnech po
dokonceni zakladniho ockovani) a podle stavu ziskané imunitni odpoveédi se
ptipadné ockovani doplni o dalsi vakcinacni davku.

V piipadé€ posteexpozicni profylaxe se upiednostiiuje oCkovani pied jinou
lécbou. Lidské 1 zvifeci imunoglobuliny specifické vii¢i vztekling s vakcinou sice
interferuji, ale G¢innost postexpozi¢ni imunizace to negativné neovliviiuje.

Bylo zjisténo, ze postexpozicni profylaxe viici vzteklin€ u osob uzivajicich
antimalarika s a¢innou latkou chloroquin nebo v anestezii, nemusi zajistit stejnou
imunogenitu jako u ostatnich pacientii. V takovém piipadé se doporucuje podavat
sprvni davkou specificky imunoglobulin a pifipadné provést sérologické

vySetieni.
11.1.6.17. Téhotenstvi a laktace

Ptestoze vliv ockovani proti vztekliné na vyvoj plodu neni zndm, provadi
se preventivni oCkovani v dob¢ té€hotenstvi jen tehdy, je-li riziko mozné ndkazy
vétsi nez riziko ockovani. T¢hotenstvi neni kontraindikaci pro provadéni
posteexpozi¢niho oCkovani proti vztekling.

Kojeni rovnéz tak neni povaZovano za kontraindikaci.



11.1.6.18. Nezadouci ucCinky

Ockovaci latky proti vztekliné jsou obecné povazovany za bezpecné a
dobfe snasené, ale nevylucuji moznost vzniku postvakcinac¢nich reakci.
Mozné nezadouci ucinky na o¢kovani jsou nasledujici:
e lokalni reakce: napf. bolest v misté aplikace, otok a zarudnuti v misté
vpichu
o celkové reakce: naptf. horeCka, unava, bolest hlavy, zavrat, exantém,
myalgie, arthralgie, gastrointestindlni poruchy (nauzea, abdomindlni
bolest), vizuadlni poruchy, vertigo
e neurologické reakce: napft. parestézie, poruchy nervového systému (jako
parézy nebo Gullian — Barré syndrom)
e alergické reakce: napf. anafylaxe, bronchospasmus, koptivka, svédéni,
edém, sérova nemoc
e imunitni reakce: napt. lymfadenopatie
U dospélych osob se nezddouci u¢inky mohou vyskytovat CcCastéji
s vyrazn€jSimi projevy a s delSi dobou trvani. Nezddouci UCinky se v pfipadé
posteexpozi¢niho oc¢kovani zmiriiuji odpovidajicimi 1éCivymi piipravky, aniz by

se ockovani pterusilo ¢i odlozilo.
11.1.6.19. Pouzitelnost a skladovani

Lyofilizované vakciny maji obvykle dobu pouzitelnosti 24 — 36 mésicu,
jsou-li skladovany v lednici v neporuseném obalu pfi teploté od +2 °C do +8 °C.
Po wuplynuti doby pouzitelnosti se vakcina nesmi pouzivat. Je-li vakcina
rozpusténa ve vhodném roztoku, méla by byt spotiebovana okamzité, nejdéle vSak
do 5 — 8 hodin (podle typu vakciny), je-li adekvatné skladovana.

Vakcina musi byt pred aplikaci dikladné rozpusSténa a opticky
zkontrolovana na pfitomnost cizorodych ¢astic. V ptipad¢, Ze vzhled nevyhovuje,
je tfeba vakcinu vyfadit a nepouzivat. Nespotfebovanou vakcinu nelze dale
skladovat ¢i aplikovat a je tieba ji vytfadit.

Rozpoustédlo se skladuje pii teploté od +2 °C do +8 °C a mlze mit dobu

pouZitelnosti delsi neZ je doba pouzitelnosti lyofilizované vakciny.



Vakcinu i rozpoustédlo je nutné chranit pred svétlem.

11.1.6.20. Ockovani do zahranici

Pro indikaci preventivniho ockovani pied cestou do zemi s endemickym
vyskytem lyssy byla v CDC vypracovana nasledujici kritéria:

e u vyjizd¢jicich osob se predpoklada casty kontakt s divokymi i domacimi
zvitaty, obvykle profesiondlniho charakteru (biologové potadajici
expedici, veterindfi, pracovnici v Zivo¢isné vyrobe, apod.)

e vyjizd¢jici osoba hodla navstivit mista, kde potfebna 1écebna péce neni
dostupna (navstéva odlehlych oblasti v rozvojovych zemich).

e Pobyt delsi nez 1 mésic pfi navstévé zemi s vysokou prevalenci urbanni
formy vztekliny (¢im del§i pobyt, tim vétSi pravdépodobnost kontaktu
S rabickym zvifetem).

Co se tyce spolehlivosti preventivni profylaxe, bylo prokazano, ze pokud
se oCkovaci latka aplikovala podle doporuceného ockovaciho schématu, bylo
dosazeno odpovidajiciho titru protildtek v den 28 nebo diive u 100% pacientt.
V klinickych studiich bylo dale prokazano, Ze pretrvavani protilatek v titru > 0,5
IU/ml po 2 roky je bézné.

Na druhou stravu z materiala CDC vyplyva, ze preexpozi¢ni vakcinace
nemusi poskytovat stoprocentné spolehlivou ochranu. Ziejmé zalezi na délce
trvani zahrani¢ni cesty, pfitomnosti riznych stresujicich vlivi béhem cesty,
antigennich podnétech v cizim prostiedi, pfipadné¢ 1 dalSich faktorech.
Preexpozi¢ni profylaxe vSak zkracuje nastup imunitni odpovédi a mize chranit
osoby vystavené malé virové ndlozi. Pro dosaZzeni jistoty ma byt tedy podana
profylaxe po krvavém poranéni zpisobeném rabickym nebo pravdépodobné
rabickym zvifetem 1 u fadné ockovanych osob. Profylaxe je vSak mnohem
jednodussi: neni potieba sérum a neuplynulo-li od oc¢kovani vice nez 12 mésict,
postaci jedina davka vakciny.

Preexpozi¢ni vakcinace osob vyjizd&jicich do rizikovych oblasti je
doporucena, neni vSak vymahatelnd a nehradi se ze standardniho zdravotniho
pojisténi. 1 kdyz preexpozicni vakcinace poskytuje vysoky stupent ochrany,

doporucuje se po expozici podat alesponl jednu davku vakciny jako booster.



11.2. Prevence vztekliny zvirat

Vzhledem k tomu, Ze terapie proti vztekliné neexistuje a u zvifat se ani
neprovadi, je dilezité jeji prevence, piipadné profylaxe. Protindkazova opatfeni se
zaméiuji hlavné na tlumeni ptirodnich zdroji ndkazy a preventivni antirabické
ockovani domacich masoZravci.

Dosud neni znamy zplsob kontroly vztekliny mezi malo dostupnymi
zvitaty, ktera jsou vektory této infekce, napt. hmyzozravymi netopyry, ktefi také
mohou nakazit ¢lovéka. Vyhybani se styku s netopyry, preexpozi¢ni ockovani a
okamzitd postexpozicni terapie lidi, ktefi mohli byt exponovani ndkaze, jsou
jedinou moznou ochranou.

V fadé evropskych zemi véetné CR probiha jiz fadu let Gspé$ny program
oralni imunizace liSek pomoci vakcinacnich ndvnad obsahujicich Zivou ockovaci
latku z atenuovaného viru vztekliny (v . CR probéhla v roce 2009, vzhledem
k dobré epidemiologické situaci, posledni celoplo$na vakcinace lisek). Pri
nahodném pozieni vakciny jinymi druhy zvifat v€éetné domacich masozravcl jim
tato latka neSkodi, ale také je dostatecné neimunizuje. Pti tlumeni vztekliny
toulavych a polodivokych psti, napt. v arabskych a asijskych zemich, se pripravuji
oralni vakciny na jiném zaklad¢ a s mnohem vyS$im obsahem antigenu.

Aktivni imunizace psu, piip. kocek, skotu a dalSich zvifat sehrala v fad¢
zemi rozhodujici ulohu pfi likvidaci tzv. urbanni formy nakazy.

Ptfednost je davana jednozna¢né inaktivovanym, adjuvantnim, tkanovym
ockovacim latkam. Mohou byt dodavany v tekuté i lyofilizované form¢. Na nasem
trhu je v soucasné dobé $iroka nabidka vakcin, véetné tuzemskych, které vyhovuji
pozadavkim pro preventivni antirabickou vakcinaci zvirat.

Ve snaze zjednoduSit vakcinacni kalendat uvadéji vyrobei na trh rizné
polyvalentni ockovaci latky obsahujici fadu antigenli nebo monovalentni
preparaty s moznosti riznych kombinaci podle potieby a konkrétni ndkazové
situace. Jejich Uc¢innost je zajiSténa za predpokladu, Ze se jednotlivé slozky
vzdjemné negativné neovliviiuji. Jestlize jsou kombinovany inaktivované

antigeny, moznost negativniho ovlivnéni se minimalizuje. Obecné lze fici, Ze



antirabickou vakcinu lze kombinovat nebo pouzit v polyvalentni oCkovaci latce
k zavrSeni vakcina¢niho programu u $ténat obvykle po dosazeni véku 3 mésica.
K hromadnym akcim jsou vhodné&jsi monovalentni antirabické vakciny pouzitelné
podle vyrobct obvykle od staii 3 mésict. Tim se vyhneme i pfipadné interferenci
S matefskymi protilatkami.

Tkanové inaktivované vakciny navozuji imunitu v délce trvani 1 — 3 let.
Na zékladé novelizace veterinarniho zdkona jiz neplati povinnost ockovat psy,
kocky a fretky kazdy rok, ale bere se ohled na trvani imunity, kterou zarucuje
vyrobce pouzité vakciny.

Zavérem lze konstatovat, ze lege artis provedend antirabickd vakcinace
(t¢innou a spravné skladovanou ockovaci latkou) poskytuje spolehlivou ochranu

pied vzteklinou a prolomeni imunity prakticky nehrozi.

Prevence spoc€iva v:

- ochran¢ chovu pted volné zijicimi zvifaty

- minimalizaci kontaktu doméacich zvitat s divokymi zvitaty

- vakcinaci v ohrozenych chovech (pastevni dobytek, oblasti
s vyskytem silvatické formy)

- regulaci stavu divoké zvéie (prevence silvatecké formy)

- peroralni vakcinaci liSek

- povinné vakcinace psi a masozravct chovanych v zajiti
11.2.1. Opatreni pri poranéni

Pti veterinarni prohlidce psa, ktery poranil ¢lovéka, a je-1i fadné ockovan
proti vztekling, se nafizuje pétidenni karanténa, v pribéhu které se provadéji
vySetfeni prvni a paty den. Tento ¢asovy harmonogram vychazi z experimentalné
zjisténého faktu, Ze v evropskych podminkach se virus vztekliny vyskytuje ve
slinach zvitete 2 — 4 dny pted klinickym projevem onemocnéni. Je-li zvife 5. den
po pokouséni zdravo, nemohlo virus vyluc¢ovat a ¢lovéka nakazit.

V ptipadé, Ze pes neni vakcinovan proti vztekling, se karanténa prodluzuje

na 21 dnil a vySetteni se provadi prvni, paty a jednadvacaty den po pokousani.



V ptipadé, ze dojde k thynu zvifete v pribéhu karantény, je majitel
povinen tuto skute¢nost neprodlen¢ oznamit veterinarnimu lékati, ktery nasledné
zajistuje vysetfeni kadaveru na vzteklinu ve veterinarnim tstavu.

Veterinarni 1ékat kromé zjisténi zékladnich udaji o zvifeti, overeni
dokladu o provedené imunizaci a posouzeni nakazové situace, zméti télesnou
teplotu a posoudi pupilarni reakci na pfimy osvit. Dulezité jsou také informace
majitele zvifete o pozorovanych zménach v chovani zvitete. O vysledku vysetteni
je sepsana zdravotni zprava, kterou poranéna osoba predava svému oSettujicimu
I€kati. Majitel zvitete, které poranilo ¢loveka, soucasné podepisuje pouceni o
nutnosti sledovani zvitete po dobu péti dni, jeho karantenizace a nutnosti dostavit
se snim paty den na druhou prohlidku. V ptipadé divodného podezieni
zonemocnéni vzteklinou ¢i v ptfipadé uvhynu zvifete se toto odesild
k laboratornimu vysetteni.

Pti poranéni ¢lovéka nezndmym zvifetem se vychazi z chovani pozitivnich
zvitat. Nemocna liska se pohybuje v blizkosti své nory a jeji radius je kolem 20
km. Hranici pro ockovani se tak stanovila oblast do 50 km od tzemi, kde se
vzteklina vyskytuje. Toto uzemi se povazuje za oblast s vyskytem. Vyjimkou je
poranéni netopyrem a vlkem, kde se ockuje vzdy. Netopyr ma dolet stovky
kilometr, vlk ma dobrou fyzickou kondici, a mé tak vétsi radius nez liska. Vzdy

ale nakonec rozhoduje antirabické centrum.

11.2.2. Imunizace zvirat

K imunizaci se rutinné pouzivaji inaktivované vakciny pfipravené na
tkanovych kulturach (pi. BIOCAN LR, BIOCAN R, BIOFEL PCHR, CANIGEN
DHA2PPI/LR, CANVAC DHPPIL + R, CANVAC R, RABDOMUN,
VANGUARD R, RABISIN, ...). U vakcin musi byt dodrZzena doba pouZitelnosti,
teplota skladovani a o¢kovaci schéma stanovené vyrobcem.

Kazda davka vakciny od vétSiny vyrobcl navodi nejméné 2 IU, coz je
dvojnasobné mnozstvi, neZz je pozadovano WHO. Vybornd chranénost je
prokazéana nejen u psil a kocek, ale také u skotu, koni, malych pfezvykavc, lisek

a fretek.



Povinnost vakcinace pstii a masozravci chovanych v zajeti osetfuje Zakon
¢. 166/1999 Sb., o veterinarni péci, v platném znéni. Jeho respektovani je zdvazné
a vynutitelné.

Ze zékona vyplyva, Ze chovatel musi zajistit, aby byli psi, liSky a jezevci
drzeni v zajeti, ve stafi od 3 do 6 mésict platn¢ ockovani proti vztekliné a poté
bé¢hem doby ucinnosti ptredchozi pouzité ockovaci latky preoCkovani, déle je
nutno uchovavat doklad o ockovani po dobu platnosti ockovani a na pozadani jej
predlozit organiim vykonavajicim statni veterinarni dozor.

Postexpozicni profylaxe se u zvifat provadi pouze pokud jsou v imunité
(provadi se pteockovani). Neni-li zvife ockovano a je prokazatelné infikovano,

utraci se a je laboratorné vysetieno.
11.2.2.1. Povinnosti vyplyvajici ze zak.:

Povinnosti pro chovatele vyplyvaji ze zédkona ¢. 166/1999 Sb., o
veterinarni péci a o zméné souvisejicich zakonu, ve znéni pozdéjSich predpist
(veterinarni zékon).

Majitel zvifete je povinen zajistit vySetieni zviiete veterinarnim Iékafem, a
to vzdy prvni a paty den po poranéni clovéka. B€hem vysetieni je majitel povinen
piedlozenim oznaceného ockovaciho priikazu prokazat, ze jeho zvife bylo fadné
vakcinovano proti vztekliné (nevakcinované zvife nesmi byt star$i 6-ti mésict a
doba od posledniho oc¢kovani nesmi ub&¢hnout del§i doba nez uvadi vyrobce
vakciny).

Pouhé¢ ptedlozeni ockovaciho priikkazu stvrzujici platné ockovani neni
dostate¢nou garanci zdravi zvifete a skutecné kazd¢ zvite, které poranilo Clovéka,
musi byt vySetieno veterindrnim lékafem.

Veterinarni l€kat je povinen o tomto vySetieni vést zapis, jehoZ jedna ¢ast
zUstava majiteli jako potvrzeni, Ze své zvife podrobil vysetieni a druhd a tieti Cast
jsou vyplnény pfi vySetieni prvni a paty den, obsahuji vysledek tohoto vySetfeni a
musi byt pfedany oSetfujicimu lékaii poranéného. Kopie zistava veterinarnimu

lékat, ktery ji musi archivovat.



V piipad€, ze majitel zvifete odmitne zajistit jeho vySetfeni veterinarnim
lékaiem, lze se obratit na Policii CR, ktera je povinna majitele k provedeni
vySetfeni pfimet.

V piipad€, ze veterinarni lékaf pojme podezieni, ze zvife je nemocné
vzteklinou, ma pravo i bez souhlasu majitele zvife neprodlené usmrtit a télo
odeslat k dalsimu vysetfeni.

Teprve laboratorni prikaz onemocnéni vzteklinou ze vzorkli odebranych
z téla usmrceného zvifete se povazuje za smérodatny, v nékterych piipadech se
v8ak k vakcinaci poranéného cloveéka piistupuje z Casovych divodd jiz pred

definitivnim potvrzenim infekce.



11.2.3. Preprava zvirat

Vyvoz a dovoz zvifat lze z hlediska moznosti zavleceni vztekliny
povazovat za rizikové. Proto je nutno mit toto riziko pod kontrolou a ¢init kroky,
které toto jej minimalizuji.

Preprava zvifat se v jednotlivych zemich fidi tamnimi pfedpisy, které je

nutno dodrZovat a fidit se jimi.

11.2.3.1. Cestovani dle narizeni ES

Pro vycestovani zvifat (cestovani se psy, kockami a fretkami = zvifata
zajmového chovu) musi byt splnény podminky natizeni Evropského parlamentu a
Rady (ES) ¢. 998/2003), jedna se o:

1. Mezinarodni prikaz pro mala zvitata (dale jen ,,pas) — je to
jednotny doklad platny ve vSech Clenskych statech EU. Kazdy pas je
oznacen kodem zemé (pro CR jsou to pismena CZ) a pofadovym &islem,
které je pridélovano Statni veterinarni spravou CR. Vzor pasu pro CR byl
schvalen Stani veterinarni spravou CR. Chovatel pas ziska u schvaleného
veterinarniho Iékare.

2. Ockovani proti vzteklingé — zvifata musi byt ockovana od 3
mésicu stafi. Toto ockovani provadi soukromy veterinarni 1ékat v souladu
s vakcinaénim schématem dané ockovaci latky. Pro ucely cestovani se
zvifetem se povazuje oCkovani proti vztekling za platné:

- 21 dni po provedeni ockovani, které je podle vakcina¢niho
schématu pozadovaného vyrobcem povazovano za posledni pro zakladni
ockovani.

- nebo ode dne pfeockovani, pokud byla ockovaci latka
podana béhem doby platnosti pfedchoziho o¢kovani v zemi, kde bylo toto
ptedchozi ockovani provedeno. Toto pieockovani je vSak povazovano za
zakladni, pokud neexistuje veterindrni doklad potvrzujici predchozi
ockovani.

3. Identifikace zvifete — jsou dva mozZné zplsoby, a to tetovani

a oznaceni zvifete mikro¢ipem. Tetovani provadi poradce chovu nebo



veterinarni I€kat. Tetovani musi byt ¢itelné. Oznaceni mikroCipem provadi

soukromy veterinarni 1ékat. Zvife musi byt ozna¢eno mikro¢ipem pied

ockovanim, vydanim pasu a odbéru krve na vysetieni hladiny protilatek.

4. Sérologické vySetfeni na vzteklinu — K tomuto vySetieni
odebere schvéaleny soukromy veterinarni Iékat vzorek krve a odesle
K vySetieni do schvalené laboratofe. Minimalni hodnota hladiny
ochrannych protilaitek musi byt 0,5 IU/ml. Sérologické vySetfeni lze
provest nejdiive 30 dni po ockovani proti vztekling. Velka Britanie, Irsko
a Malta poZaduje vySetfeni hladiny protilatek proti vzteklingé provedené
alespoit 6 mésici pred vstupem do zemé. Svédsko pozaduje vysetieni
hladiny protilatek provedené minimalné 120 dni a maximalné 365 dni po
ockovani proti vztekling.

5. Nekteré Clenské staty si stanovily dal$i pozadavky pro vstup
zvitat z CR v zajmovém chovu na svoje uzemi, plati zde omezeni vstupu
mlad’at mladSich 3 mésici neoCkovanych proti vztekling, mezi tyto zemé
patii Francie, Irsko, Italie, Kypr, LotySsko, Malta, Polsko, Svédsko, Velka
Britanie.

Nutno podotknout, ze cestovani mimo uzemi EU, tedy do tfeti zemé, je
slozitéjsi. Veterinarni podminky vstupu si stanovuje kazda tfeti zemé a cestovatel
ma povinnosti si je zjistit na piislusné ambasadé ¢i veterinarnim ufadu dotycné
zem¢ pred vycestovanim.

Mnoho lidi vSak zapomina, ze by mohl nasledn¢ nastat problém pti
navratu domu, a ze by jim na hranicich mohli celni organy ¢i veterinarni 1ékaii
odepiit vstup do EU, proto je nutno si zjistit nejenom podminky pro vstup do této

zemg, ale také podminky pro vycestovani.

11.2.3.2. Zpétny navrat a dovoz zvirat

Pro cestovani se zvifetem mimo Uzemi EU musi byt splnény dovozni
podminky platici pro konkrétni tieti zemi. Po umoznéni navratu ob¢ana CR, ktery
do této zemé& vycestoval se svym zvifetem, zpét na tzemi EU nebo dovozu

zvitete, musi byt dodrZeny tyto poZadavky:



1. veterinarni osvédcéeni pro neobchodni pfesuny vydané

ufednim veterindrnim lékafem tfeti zeme, nebo v pripade zpétného navratu

pas
2. identifikace zvifete mikro¢ipem nebo tetovanim
3. ockovani proti vztekling
4. sérologické vySetfeni na vzteklinu

Sérologické vysetfeni musi byt provedena alespoit 30 dni po ockovani ve
schvalené laboratofi a 3 mésice pred pfesunem zvifete nebo jeho navratem na
uzemi EU.

Toto tiimésicni obdobi se nepouzije pii opétovném dovozu zvitete, v jeho
pase je potvrzeno, ze sérologické vySetfeni s pozitivnim vysledkem bylo
provedeno dfive, neZ zvife opustilo izemi EU.

Sérologické vySetfeni neni nutné opakovat, pokud po ném bylo zviie
pravideln€ ockovano v intervalech doporuc¢enych vyrobcem vakciny.

Pokud bude z téchto tietich zemi dovazeno vice nez 5 zvifat v zajmovém
chovu, musi byt zvitata jesté doprovazena potvrzenim veterinadrniho lékare, ze 24

hodin pfed odeslanim zvifat bylo provedeno klinické vySetfeni a zvifata byla

shledana v dobrém zdravotnim stavu a jsou schopna piepravy do mista urceni.



12. Rozsireni vztekliny

Vzteklina je kosmopolitni ndkaza, tzn., ze se muze se vyskytnout kdekoli
na svété. Vyskyt je vdzan na zdroj ndkazy a pfirodni ohniska. Rozsifenost

samoziejmée souvisi i s urovni prevence a profylaxe v dané oblasti.

12.1. Situace v CR

V Cervnu roku 2004 obdrzel ustfedni feditel Statni veterinarni spravy
Ceské republiky od Mezinarodniho tifadu pro nakazu zvitat (OIE) zpravu, ze CR
je zafazena na seznam zemi prostych vztekliny — ,rabies free* oblast. Pouze pro
pfipomenuti poznamenavam, Zze na uzemi CR se vzteklina naposledy objevila u
lisky v roce 2002, zachyt vztekliny u netopyra v roce 2005 jiz nemél dle kritérii
OIE na zménu statutu vztekliny prostého statu vliv, protoze vzteklina netopyri je

povazovana za specifickou variantu nakazy.

12.1.1. Uznani vztekliny prosté zemé

Uzemi je mozno prohlasit za vzteklinu prosté pouze tehdy, jestlize jsou
splnény urcité podminky.
Ve svéteé existuji 2 definice ,,rabies free* oblasti.

Prvni definice je dle WHO, kdy dana oblast musi spliiovat tyto podminky:

1. nakaza musi byt povinné hlaSenym onemocnénim
2. musi byt zaveden funk¢ni a efektivni systém surveillance
3. musi byt zavedena vSechna preventivni a kontrolni

protindkazova opatieni, véetn¢ opatieni pii dovozu zvirat

4. vzteklina se nesmi vyskytnout na uzemi statu u ¢lovéka ani
u zadného zvifete béhem poslednich 2 let

5. nesmi byt prokdzana Vv poslednich 6 mésicich ani u
importovanych masoZravcli mimo karanténni zatizeni.
Druha definice oblasti snulovym vyskytem vztekliny je podle

Mezinarodniho Gtadu pro nakazu zvitat (OIE — Office international des épizooties



neboli World Organisation for Animal Health). Tato organizace se sidlem v Paftizi
byla zaloZena 28 staty, véetnd tehdejsiho Ceskoslovenska, 25. ledna 1924 a nyni
ma celkem 167 ¢lend z celého svéta. Poslanim této mezinarodni organizace je
shromazd’ovat a Sifit informace o vyskytu zoon6z ve svété a pfijimat opatfeni

k jejich eliminaci. Podle standardi OIE musi oblast ,rabies free* spliovat tyto

podminky:
1. nakaza musi byt povinné hlaS§enym onemocnénim
2. musi byt zaveden funk¢ni a efektivni systém surveillance
3. musi byt zavedena vSechna opatfeni vcetné opatfeni piti

dovozu zvifat

4, vzteklina se nesmi vyskytnout na uzemi statu u ¢lovéka ani
zvitat béhem poslednich 2 let, tato podminka neplati pro vyskyt lyssavirt
(EBLI1 a EBL2) u evropskych netopyra

o. nesmi byt prokdzana v poslednich 6 mésicich ani u
importovanych masozraved mimo karanténni zatizeni
Dle OIE se vzteklina u netopyrii nezapocitava, zatimco WHO pozaduje

nulovou incidenci i netopyii vztekliny, protoze jde sice o odlisné typy viru

vztekliny, ptesto pro ¢lovéka stejné nebezpecné.

To, ze dand zem¢ skutené patii mezi vztekliny prosté oblasti, musi byt
podlozeno fadnym monitoringem. Svétova zdravotnicka organizace pozaduje
vysetiit kazdoro¢né minimalné 2 liSek na 100 km?. Teprve pii tomto dostatecném
poctu provedenych vySetfeni je mozno objektivné hodnotit ndkazovou situaci.
Kontrolni vzorky je nutno odebirat rovnomérné po celém tzemi. Nejdulezitéjsi je

vsak vySetfovat na tzemi sousedicim s oblasti vyskytu.

V dobé¢ vyskytu vztekliny v CR jsme mohli rozliSovat oblasti, kde byl
vyskyt vztekliny mozny nebo dokonce ocekdvany, a naopak oblasti, kde riziko
vyskytu je zanedbatelné.

Tento fakt vyplyva ze dvou predpokladii:

1) rabické zvife v naSich podminkach nepiekond delsi

vzdalenost. Jeho pohyb je vazan jednak rozsahem teritoria, jednak



technickymi a pfirodnimi piekazkami (frekventované silnice,
oplocené¢ pozemky, vodni toky a plochy). Radiotelemetrie
rabickych liSek prokdzala na pocatku nemoci zvySenou
pohyblivost, migrace vSak jen malo presahovala hranice vlastniho
teritoria. Pfesun mimo vlastni teritorium neptfekroc¢il 20 km.
Hranici 50 km se proto povazuje za dostate¢nou pro vSechna
poranéni v CR. Vyjimku ztohoto pravidla tvoii pokousani
netopyrem (ten neni pii letu omezen a vitr ho miize odnést na vétsi
vzdélenost) a pokousani vlkem zabéhnutym ze sousednich zemi
(vlci maji podstatné vEtsi radius nez lisky).

2) Systém hlaseni vyskytu lyssy u zvifat zlstava
spolehlivy. Vzdy jsou vySetfovana vSechna anamnesticky
podezield zvifata a indikovana zvifata, kterd exponovala ¢lovéka.
Roc¢né je vySetfovano 5 — 6 tisic liSek.

Oblasti do 50 km od hranic sPolskem a Slovenskem jsou stale

povazovany za oblasti s moznym vyskytem vztekliny.

12.2. Vyskyt vztekliny ve svété

Jak jiz bylo feceno, vzteklina je celosvétoveé rozsifena, ale musime si
uvédomit, Ze v mnoha statech je diagnostika a hlaseni vyskytu nadkazy nedokonalé
a mnoho pfipadi unika registraci. Realny celosvétovy odhad hovoii o 50 -
100 000 ptipadech umrti lidi na tuto nakazu. Ptfehled o vyskytu vztekliny
poskytuje cenné informace o situaci v riiznych castech svéta, z ¢ehoz lez odvodit 1
miru rizika jak pro Cloveéka, tak pro zvifata, napf. pfi zahrani¢nich cestich a
pobytech.

O vyskytu vztekliny v cizich zemich nejlépe informuji webové stranky
RABNET, které byly ztizeny pod patronaci WHO.

Nicméné jsou zde tii problémy:

1) systém hlaSeni a vyhodnocovani se o nékolik, mésici opozd'uje za

skutecnym stavem.



2) u mnohych rozvojovych zemi jsou vychozi udaje netplné a malo
spolehlivé

3) vyskyt vztekliny je sledovan podle hlaseni z jednotlivych statd, nikoli
podle ptirozenych geografickych oblasti, které jedin¢ koreluji s vyskytem
rezervoarovych zvirat

Z praktického hlediska mezi jednoznacné rabies free oblasti patfi ty, které
jsou oddéleny obtizné piekonatelnou geografickou piekazkou, obvykle moiem.
Jako typicky ptipad je mozno jmenovat Australii, Novy Zéland, Velkou Britanii,
Island, Japonsko nebo Thaiwan. Ani vodni piedél o Sifce desitek kilometrii vSak
nemusi byt dostateCny, jedna-li se o ndkazu pienaSenou Iétajicimi ZivoCichy.
V Anglii a v Australii byl jiz zaznamenan ojedinély vyskyt vztekliny u netopyra.
Nastésti netopyti rhabdoviry nejsou totozné s viry vztekliny, které napadaji Selmy;
rozSifeni této ndkazy na jiné druhy zvitat je tedy krajné¢ nepravdépodobné, ale
timto se nesniZuje jejich nebezpecnost pro ¢loveéka.

U kontinentalnich statf, jako je Recko nebo Finsko, vzdy existuje riziko,
ze vzteklina sem bude zavleCena z okolnich zemi. Doporucuje se u rabies free
zemi ,nedtvérovat” poranénim, k nimz dojde v pohranicnim pasmu. Protoze
udaje o vyskytu lyssy v mnohych statech nejsou tak spolehlivé jako ve stfedni
Evropé, odporucuje se Sitku rizikového ptihrani¢niho pasma zdvojnasobit, tj. 100
km oproti 50 km v CR. Jestlize tedy napt. v Bulharsku nebo Makedonii ziistava
lyssa endemicka, zatimco Recko patii mezi rabies free staty, pak pokousani
neznamou kockou v Aténach lze ponechat bez profylaxe, avSak stejné poranéni
V Soluni by uz nebylo mozné bagatelizovat. Naopak, jestlize napt. vime, Ze ve
Spandlsku se lyssa vyskytuje jen v Pyrenejich, nebude se o¢kovat turista, kterého
v Barceloné pokousal pes. Jsou-li k dispozici podrobnéjsi udaje, fidime se podle
nich.

Doporucuje se akceptovat statut rabies free u téch zemi, které nesousedi
s oblastmi, v nichz byla lyssa hlasena. Pokud rabies free zemé sousedi se statem,
kde se lyssa vyskytuje, doporuc¢ujeme tizemi do 100 km od spole¢né statni hranice
povazovat za nejisté. Pti kousnuti netopyrem se doporucuje podat profylaxi vzdy,

tj. 1 kdyZ k nému doslo v rabies free state.



Mapa €. 1: Celosvétovy vyskyt vztekliny v roce 2005
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Mapa ¢. 2: Celosvétovy vyskyt vztekliny v roce 2006
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Mapa €. 3: Celosvétovy vyskyt vztekliny v roce 2007
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Mapa ¢. 4: Celosvétovy vyskyt vztekliny v roce 2008
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Mapa €. 5: Celosvétovy vyskyt vztekliny v roce 2009
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Mapa €. 6: Celosvétovy vyskyt v roce 2010
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13. Boj s nakazou v CR

Snahy o potlaceni ¢i likvidaci zdroji vztekliny sahaji hluboko do historie.
Vétsinou bylo usili zaméfeno na likvidaci klinicky nemocnych a podezielych
zvitat, popf. na preventivni redukci hlavnich vektorovych druht, pozdéji pak i na
jejich preventivni ockovani. Masivnim rozsitenim vztekliny liSek vyvstal velmi
obtizny ukol - tlumeni vztekliny ve volné ptirodé. VétSina pouzivanych metod
smétujicich k potlaceni ndkazy se tedy zamétrovala na liSku obecnou.

Kontrolni opatfeni uplathovand u nas v Sedesatych letech v souladu
strendy v okolnich zemich sméfovala ke snizovani pocetnich stavi lisek.
Vychazelo se ze zjisténi, Ze snizeni poctu lisek na hustotu 1 liSka na 500 ha maze
vést k pferuseni kontinudlniho Sifeni vztekliny. Za timto Gcelem bylo zahdjeno
vroce 1969 vyplaceni stokorunové prémie za kazdou lisku odevzdanou
veterinarni sluzbg. Cela akce méla zvySit zdjem o lov a zajistit material
k laboratornimu vysetfovani pro odhalovani novych ohnisek a k upfesnéni
topografie a dynamiky nakazy. V roce 1979 se postupné prechazelo na plynovani
nor pomoci preparati uvoliujicich fosforovodik. Pres veskerou snahu nebyly
vysledky uspokojivé. Traveni lis¢at plynem nebylo v souladu s etikou ani
s mysliveckou tradici a mélo jen lokalni a docasny vliv na potlaceni vztekliny.
Redukce pocetnich stavii lisSek dosahovana na malych teritoriich pfispivala naopak
ke zvySeni migrace pii opétném osidlovani a znovu zavleCeni nakazy.

Docasné¢ povolené¢ kladeni strychninovych navnad se také minulo
uc¢inkem. Navic bylo neselektivni a ohrozovalo i jiné volné Zijici druhy vcetné
Clovéka. V zahrani¢i byl zkouSen odchyt liSek s naslednym ockovanim a
vypousténim, provadény experimenty s hormonélni a chemickou sterilizaci, atd.

Zadnym z postupti se viak nedosahlo vyrazného a trvalého utlumu liéi vztekliny.



13.1. Oralni vakcinace

Vyrazny posun v tlumeni vztekliny volné Zijicich zvifat pfinesla oralni
imunizace liSek. Tato originalni metoda zavedena na prahu osmdesatych let ve
Svycarsku a v Némecku se pozdgji rozsifila i do daldich zemi zapadni a stfedni
Evropy. Princip spociva v podani ockovaci latky ukryté v plastikové ampulce
uvnitt vhodné navnady. Pfi konzumaci navnady a prokousnuti plastikového obalu
piichazi zivy oCkovaci virus do styku se sliznici dutiny tlamy a hltanu a navodi
stav imunity.

Ockovaci navnady se vykladaji 2x ro¢né (jaro - podzim) v mnozstvi 16 -
20 davek na km? Kladeni navnad provadeji bud’ myslivei manualné, nebo se
k jejich distribuci pouzivaji letadla a vrtulniky. U nas se pouziva tuzemska
ockovaci latka. Navnadova hmota je sloZzena z rybi moucky a tukovych substanci.
Navic obsahuje biomarker (tetracyklin), ktery se po poziti uklada dlouhodobé
V kostech, a tim lze urcit procento lisek, které navnadu konzumovalo.

Projekt oralni vakcinace lisek proti vztekling byl v CR zahajen v roce 1989
v okresech Klatovy, Domazlice a Tachov ve spoluprici s némeckou stranou.
V pribéhu dalSich kampani bylo vakcinované uzemi postupné rozsifovano.
V roce 1993 bylo osetieno celé uzemi CR s vyjimkou okrest jiz ndkazy prostych.
V dalSich letech byla strategie oralni vakcinace zalozena na dvou hlavnich
zasadach:

- disledné osetieni okresti zamofenych vzteklinou

- provadéni vakcinace nejméné jest¢ dva roky po vyskytu posledniho
ohniska

V poslednich letech se u nas vice pouzivala letecka distribuce. Letadla
vyuzivaly GPS systém pro urceni sméru letu a letovych drah. Pocet shazovanych
davek na km? bylo 20 - 30, nebot’ se pocitalo, ze ¢ast vakcin se mize poskodit pti
dopadu na skaly, stromy, apod. Pfi tom se vynechavaly vodni plochy, mésta,
silnice a osady. Letecky shoz byl sice drazsi, ale mnohem u¢innéjsi, osetfily se tak

mista téZko pfistupnd a vylucovaly se piipadné chyby zpiisobené lidskym



faktorem. Ru¢né se pak kladly vakciny jenom dopliikové v okoli mést a sidlist,
Vv riznych parcich a na nehonebnich pozemcich.

Jako dalsi doplikovd metoda mohla byt pouzita kladeni vakcina¢nich
navnad k nordm v obdobi tésné pred tim, nez mlad’ata opusti noru. Tim, ze jiz
sami konzumuji potravu, je lze predlozenim vakciny Gispé$né imunizovat. Metoda
vsak vyzaduje znalost honitby, lokalizace nor a piesné nacasovani, aby pfinesla

pozadovany efekt.

13.1.1. Posledni vakcinace ligek v CR

Rok 2009 byl poslednim, kdy se organizovala plo$na vakcinace liSek proti
vzteklin€. I kdyZ posledni ptipad vztekliny byl v roce 2002, plosna vakcinace
nadale probihala, protoze nakazovad situace v okolnich statech stale nebyla
pfizniva. Tento stav se zménil, ndkazou prosté se stalo 1 Némecko a obdobna
situace nastava 1 v dal$im bezprostfednim okoli nasi republiky, proto se také rok
20009 stal poslednim vakcina¢nim rokem liSek.

Nutno podotknout, ze ocCkovani proti vztekliné je stale povinné pro
vSechny psy. Pro kocky a fretky je povinné pouze tehdy, pokud s nimi majitelé

cestuji po zemich EU, pfipadné do jinych zemi.
13.2. Vyvoj nakazové situace

Od zavedeni oralni vakcinace v roce 1989 mél vyskyt vztekliny v CR
vyrazné sestupnou tendenci. Jiz v roce 1995 poklesl celkovy pocet pozitivnich
nalezl o 88 % ve srovnani s vychozim rokem. V roce 1996 byl registrovan mirny
nartst o 59 ptipadii oproti pfedchozimu roku a na stejné urovni ziistala ndkaza i v
poslednich tficet let, pouze 85 piipadi. Navzdory pokracujicim vakcinacnim
kampanim pfinesl rok 1999 opétné zvyseni celkového poctu piipadu.

Posledni vyskyt byl zaznamenan v dubnu roku 2002 u lisky v okrese
Trutnov. JelikoZ nasledujici dva roky u nds nebyla vzteklina diagnostikovana, tak

CR splnila kritéria pro pfiznani statutu vztekliny prostého statu.



V kvétnu 2005 byla na okrese Vyskov diagnostikovana vzteklina u
netopyra. Vzteklina netopyrii je povazovana za specifickou variantu nakazy a
jejim vyskytem neni dotcen statut vztekliny prostého statu dle kritérii OIE.

Tento negativni stav je vSak tieba podkladat fadnym a pravidelnym
monitoringem, piicemz jako nejdilezitéj$i je kontrolovat situaci pohrani¢nich
regionti se zahrani¢nimi oblastmi, kde se vzteklina vyskytuje.

Z monitoringu vyplyva, ze vzteklina byla u nas vazéna témer vyhradné na
volnou pfirodu s hlavnim vektorem - liSkou. U domacich zvifat je vyskyt
sporadicky. Nesporné k tomu ptispélo plosné a opakované ockovani psti na celém
uzemi statu. Tato povinnost majiteld pst je zakotvena do veterinarniho zdkona a
jeji dodrzovani muze byt postihovano. Pravidelné oCkovani loveckych pst by
mélo byt samoziejmosti, nebot’ maji v pfirod¢ ke zdrojim ndkazy nejbliZze a jsou

tak nejvice ohroZeni.



14. Pohled do budoucnhosti

ZavrSeni celoevropského programu, tj. uplnd likvidace nakazy na
kontinentu si vyzada jesté znacné usili a nemalé naklady, ale vysledky dosazené
oralni vakcinaci ve statech, které byly vyhlaseny jako staty vztekliny prosté (jako
je gvycarsko, Italie, Némecko, Francie, Rakousko, ale i Ceska Republika) ukazuji,
7e se jedna o spravnou cestu.

Je tteba zduraznit, Ze nedilnou soucasti protindkazovych opatifeni bude
vzdy regulace 1iS¢i populace lovem, obzvlasté v ozdravenych oblastech, kde se
stavy liSek neimérné zvySuji. Zde bude tuloha myslived i v budoucnu
nezastupitelna.

Nejvétsim problémem celosvétové kontroly vztekliny je rozsahla
epizoocie vztekliny psi v Asii a Africe. Kontrole brani nepochopeni odlisné
ekologie této infekce. Dnesni iniciativy WHO v Asii mohou poskytnout tdaje
potifebné k okamzitému zavedeni potencidlné velmi U¢innych metod kontroly
vztekliny pst a také k zajisténi bezpecnéjsi a vhodnéjsi profylaxe vztekliny u lidi.

Evropa usiluje o prohloubeni surveilance, ktera by poskytla podrobné&;jsi
obraz infekce EBLV. Stanoveni velikosti nebezpeci pti expozici ¢lovéka vyzaduje
hlubsi znalosti o nakazlivosti netopyrti, u nichZ se neprokaze vylucovani viru, ale
maji RNA lyssavirt.

Dnesni rychly pokrok objasiiovani transportu lyssavirti neurony a jejich
vlivu na synapse mtize ukazat jakym zptsobem se §ifi do mozku a v ném. Dalsi
poznatky o ptsobeni lyssavirti na expresi genil bun¢k hostitele mohou nepomoci
k odstranéni zahad patogeneze vztekliny na molekularni urovni. Kazda inovace
metod prevence a U¢inné terapie zavisi na vysledcich téchto vyzkumii. Zatim by
mély byt mnohem castéji vyuzivany v rozvojovych zemich vysoce imunogenni
ekonomické postupy intradermdlni aplikace vyrabéné rabické vakciny pro lidi,
pfipravované¢ na tkdnovych kulturach, a nahradit tak vakciny vyrabéné
Z nervovych tkani. Soucasn€ vyvijené nové preparaty s obsahem monoklonalnich
protilatek proti lyssavirim jsou reakci na celosvétovy nedostatek RIG.

Lyssaviry jsou ptivodci nespravné diagnostikovanych pifipadii nemoci, jsou

vSak moZnosti jak tento stav zménit, je jen tieba jich vyuzZit.



15. Diskuse

Ze skuteCnosti uvedenych v textu se nabizi otdzka, zda je nutno se
skute¢n¢ vztekliny obavat, kdyz patfime mezi rabies free zemé? Odpovéd neni
v z4dném piipad¢ jednoznacna. Jak bylo zminéno, ve vyspélych zemich je riziko
onemocnéni opravdu minimalni, ale nelze jej nikdy stoprocentné vyloucit.
Zejména lidé zijici blizko hranic se staty, ve kterych byl vyskyt zaznamenan, by
méli byt ostraziti. Ostrazitost je na misté¢ také u cestovatelt, kteti vyjizdi do
oblasti endemického vyskytu. Doporucuje se zjistit si epizootickou situaci v zemi
a této skuteCnosti se prizpusobit, at’ uz preventivnim ockovanim, nebo svym
chovanim.

Pted kazdym podeziele chovajicim se zvifetem musime byt na pozoru a
pokud mozZno se k nim nepftibliZovat, mluvime hlavné€ o divoce zijicich zvitatech,
kterda jsou najednou krotkd a neboji se lidi, nebo naopak o domestikovanych
zvitatech, kterd zacinaji byt agresivni a titoc¢iva.

Dalsi otazka, ktera nds miize napadnout je, jak moc je dulezité oCkovani
zvitat? OCkovani je v soucasné dob¢ nezbytnosti. O u¢innosti ockovani jsme se
mohli pfesvédcit v prabéhu poslednich dvaceti let (resp. od r. 1989 — 2009), kdy
probihala v CR celoplo$na ordlni vakcinace lisek. V téchto letech doglo
k rapidnimu poklesu vyskytu vztekliny u zvifat, jak domacich, tak divoce zijicich.
Stejny uspéch lze sledovat i u klesajiciho trendu vyskytu vztekliny u pst a kocek
po zavedeni jejich oCkovani.

Jaka je situace v CR? V soudasné dobé je vzteklina v CR eradikovana a
CR patii mezi rabies free zemé&, posledni piipad vztekliny u zvifete byl
zaznamenan v roce 2002, a to u tii liSek. V roce 2005 se objevila jesté u netopyra,
které¢ho nalezly déti na VySkovku, ale tato skute¢nost neméla Zzadny vliv na
odstoupeni od statutu rabies free zemé. Onemocnéni u &lovéka bylo v CR
naposledy diagnostikovano vroce 1989. Pfi poranéni z ndkazy podezielym
zvitetem se provadi postexpozicni ockovani, diky kterému se daii predchazet
vzniku klinickych ptiznakl, a tim k imrti poranéného, protoze pii objeveni se

klinickych ptfiznakl témét neexistuje redlnd moznost zabranit fatdlnimu konci.



Dalsi otazka, kterd nas muize napadnout je, pro¢ v roce 2009 probéhlo
posledni plosné ockovani lisek proti vztekling, kdyz je toto onemocnéni tak
nebezpeéné? Odpovéd’ nalezneme v epizootické situaci, a to nejenom v Ceské
republice, ale také v okolnich statech, které by mohly pro CR piedstavovat
potencidlni nebezpeéi. CR byla prohlaSena za rabies free zemi, stejné jako
Némecko a Rakousko. Situace na Slovensku je nasledujici; posledni ptipad se
objevil vroce 2007, vroce 2009 byla podana Zadost o zafazeni Slovenské
republiky mezi zemé rabies free a momentalné probihd dvouleté pozorovaci
obdobi. Situace u naSich poslednich sousedti, v Polsku, je ztéchto statd
,hejhorsi“, stale se zde objevuji ojedin€lé ptipady vyskytu, ale také doslo
k vyraznému poklesu a riziko zavle€eni infekce do nasi republiky je minimalni.
Na zékladé téchto diivoda, tzn. minimalniho rizika vyskytu ndkazy, a samoziejmé
také zdavodi ekonomickych, se odbornici rozhodli o pozastaveni oralni
vakcinace. Zda je toto rozhodnuti na mist& ukaze situace v néasledujicich letech.

Ktery faktor se nejvice podili na rozsitovani vztekliny? Vyznamné riziko
predstavuje transport zvifat ze zemi s vyskytem vztekliny do ostatnich stat
pomoci mezinarodni dopravy. Proto je dilezité a nezbytné dodrzovat podminky
jednotlivych stati pii dovozu a vyvozu zvitfat. Tady se nabizi choulostiva otazka
ilegalniho dovozu, ¢i vyvozu. Pfenos vztekliny timto zptisobem se pohybuje spise
ve sféfe teoretické, ale ne zcela vyloucené. Na druhé strané stoji volny pohyb
divokych zvitat vramci jejich teritorialniho Uzemi, tudiz je vhodné pii
rozhodovani o preventivnich krocich ve statu sledovat i situaci v 0kolnich zemich,
zejména v okoli hranic jednotlivych stata.

Kde je riziko nakazy vzteklinou nejvétsi? Samoziejmé je to v rozvojovych
zemich Asie a Afriky, zde se vyskytuje az n¢kolik desitek tisic ptipadt amrti lidi
za rok. Nutno podotknout, Ze toto Cislo nemusi byt konecné, protoZze hlaseni
Vv téchto zemich neni zdaleka tak dokonalé jak je tomu v zemich vyspélych, ba
pravé naopak. DalSim diivodem je fakt, Ze v téchto oblastech lidé se zvitaty Ziji
v daleko uZSim kontaktu, a tudiZ riziko pfenosu ndkazy je mnohem vé&tsi.
Nepotvrdilo se, Ze by se ndkaza mohla pfenaset i po pozieni nakazeného zvitete,
ale pfi tak blizkém kontaktu je vétSi moZnost poranéni. V téchto zemich je

lékatska péce obtizné dostupnd, a kdyZ se podaii poranéného dopravit k 1ékafi,



nejsou prostiedky pro adekvatni terapii a postizeny zmira. Nejvice poranénych je
zaznamenano piedevsim ve vékové skupiné déti a mladistvych.

Ktera zvifata jsou z hlediska pfenosu ndkazy nejnebezpecnéjsi? Kazdé
zvite, které je nakazeno piedstavuje obrovské nebezpeci. Nevyzpytatelni jsou
pfedevSim netopyii, protoze tato zvifata lze jenom velmi obtizné¢ monitorovat,
tudiz neni ani predstava, jaké je zastoupeni vztekliny v této populaci. Netopyti
utoc¢i zejména v noci a zpuisobuji pouze nepatrna poranéni, kterd mohou pouhému
oku uniknout, takze pacient ani nemusi védét, Ze byl pokousan a nevyhleda
zdravotnickou pomoc. VétSinou se pacient dostavi, aZ se objevuji prvni klinické
pfiznaky. V této fazi je jiz na veSkerou lékatskou pomoc pozdé a velmi
pravdépodobné dojde k nejhor§imu. Byl sice zaznamenén piipad tzdravy jiz po
objeveni se prvnich pfiznaki, ale tento ptipad je ojedinély a bez ptedchoziho
preventivniho o¢kovani dochazi k timrti.

Timto jsem se snazila odpovédét na zakladni otazky, které mé napadaji

v souvislosti se vzteklinou.



16. Zaver

Ve své praci jsem se snazila shrnout poznatky, které jsou doposud
dostupné o vzteklin€, utiibit moznosti prevence a profylaxe, nastinit problematiku
vztekliny jak v Ceské republice, tak ve svéts.

Vzteklina je zdvazné onemocnéni, které zejména pro zvirata, at’ domaci
nebo divoka, vzdy znamena fatdlni konec. Pro ¢lovéka nemusi toto onemocnéni
skoncit tak tragicky, pokud nepodceni prevenci a je v€as zahajena profylakticka
1écba v piipadé expozice. Pokud ovSem dojde k objeveni se klinickych ptiznaka
onemocnéni, Sance na Uplnou uzdravu rapidné klesaji i u ¢loveéka.

Vzteklinu zplsobuje virus z rodu Lyssavirus postihujici centralni nervovy
systém, coz vede k nevratnym zmeéndm v organismu, které jsou neslucitelné se
Zivotem.

I kdyZ se jedna o jedno z nejdéle zndmych onemocnéni, v sou¢asné dobé
neni 1€k, ktery by dokézal vylécit klinickou formu nemoci. Vzhledem k této
skutecnosti se u zvitat ani neprovadi pokusy o terapii. U lidi bylo provedeno
n¢kolik pokusti o 1é¢bu klinickych ptiznaka, ale az na jednu vyjimku, nebyly tyto
pokusy u¢inné.

Inkuba¢ni doba je velmi rozmanitd, mize trvat nékolik dni az,
v extrémnich piipadech nékolik let, primérné vSak 7 - 90 dni.

Vzhledem k nemoznosti 1é¢by je jedinou moznosti jak zabranit fatdlnimu
konci dusledné provadéna prevence a profylaxe. Ve vyspélych statech je prevence
1 profylaxe na tak dobré trovni, Ze se zde podatilo ndkazu zcela eliminovat a tyto
zemé se staly ndkazy prosté, mezi tyto zemé se od roku 2004 fadi i Ceska
republika. Na druhé strané stoji rozvojové zemé, kde vzteklina stale patii mezi
deset nejcastéjSich pticin umrti.

Ro¢né¢ umird na vzteklinu primérné¢ az 50 000 lidi, a to zejména
v rozvojovych oblastech Asie a Afriky. Toto ¢islo vSak neni konecné, a to
z diivodl vysoké podhlasenosti z téchto oblasti.

Diky neustale se zdokonalujici mediciné je v soucasné dobé¢ k dispozici
fada ockovacich latek, jak pro zvifata, tak lidi, které poskytnou dostatecnou

ochranu pfed vznikem onemocnéni. Dulezité je, zejména pro majitele domacich



mazlickli, nepodceiiovat pravidelné ockovéani. V soucasné¢ dob¢ jiz neplati
povinnost oCkovat zvifata kazdy rok, ale dodrzovat intervaly stanovené vyrobci
vakcin.

Pravé diky uspésné prevenci a profylaxi ma vyskyt vztekliny klesajici
charakter a roz$ifuje se seznam rabies free zemi, ale ani zdaleka nemtizeme mluvit
o uplné eradikaci, ktera je vzhledem krozlicnému spektru rezervoaru
v nedohlednu. Mezi rezervoarova zvifata patii napt. pes, kocka, vlk, myval, liska,
netopyr, ... Pravé netopyfi znesnadiuji eliminaci ndkazy, protoZe jsou obtizné
monitorovatelni, a tudiz neni pfesn€¢ zndma jejich promotfenost, mozZnosti
prevence vztekliny nejsou u netopyrt redlné.

Situace v Ceské republice je jiz nékolik let velmi p¥izniva, obdobn4 situace
je také u naSich sousedu, a to v Némecku a Rakousku. Na Slovensku se vzteklina
objevila naposledy v roce 2007, v roce 2009 Slovensko pozadalo o zatazeni mezi
rabies free zem¢ a v souCasné dob¢ jim bézi dvou leté pozorovaci obdobi. U
naSich poslednich sousedt, v Polsku, je situace ,nejhorsi“, protoze jsou stile
zjistovany ojedin€lé ptipady vyskytu. Na zakladé této pfiznivé epidemiologické
situace u nds a naSich sousedd, v roce 2009 probehla posledni oralni vakcinace
lisek.

Vzteklina je sice onemocnéni, které nezabira prvni pficky v pozornosti
odborné vetejnosti, ani vefejnosti laické, ale patfi mezi deset nejcastéjSich pricin
umrti v rozvojovych zemich. Vzhledem k dneSnimu trendu cestovani do
exotickych zemi je nutno na tuto ndkazu myslet jesté diive nez je ¢lovek viibec
riziku vystaven. Na tuto ndkazu by méli pomyslet zejména cestovatelé, kteti
vyrazeji do zemi vyskytu. Vzdy je nutno pfed samotnou cestou si zjistit
epidemiologickou situaci v dané zemi a této skutecnosti piizpusobit i v¢asnou
prevenci.

Na vzteklinu mysli i legislativa jednotlivych stati, kterd udava podminky
pti vyvozu ¢i dovozu zvifat. Tyto podminky je nutno dasledné dodrzovat, aby se
tak zabranilo transportu vztekliny do dalSich zemi.

Zavérem lze konstatovat, ze vzteklina je velmi zadvazné onemocnéni, které
by se nemélo podceiiovat, i kdyZ momentélni epidemiologicka situace je ptizniva.

Porad existuji, a existovat budou, rezervodary, které jsou zdrojem této infekce.



17. Resumeé

Tématem mé bakalafské prace je vzteklina a zhodnoceni jejiho rizika pro
lidskou populaci. Znama fakta lze shrnout v n¢kolika vétach: Vzteklinu zpiisobuje
neurotropni virus z ¢eledi Rhabdoviridae. Toto onemocnéni postihuje vSechny
teplokrevné ZivoCichy — divoka zvifata, domaci zvitata, a lidi, Cilem rabického
viru je mozek a prodlouzena micha, zptisobuje akutni encefalomyelitidu. Rabicky
virus infikuje télo obvykle po pokousani nakazenym zvifetem. Virus je ptitomen
ve slinach. Nékaza kon¢i téméf vzdy smrti. Pouze protektivni imunita zabrani
smrtelnému konci. Terapie neexistuje, ale vzteklina je onemocnéni, proti némz lze
oCkovat. Je mozna aktivni a pasivni imunizace.

Nékaza se nachazi na vSech kontinentech, kromé Antarktidy. V urcitych
oblastech svéta zistava endemicka (Afrika, Asie, Jizni a Sttedni Amerika). Zde je
velké riziko nakazeni. Ceska republika je vztekliny prostd. Vzteklina kazdy rok

zabiji vice nez 50 000 lidi a miliony zvifat na celém svété.

Summary

Rabies and definition of the risk for human population is topic my of
fiploma work. Wellknown facts we can summarize in few sentences: Rabies is
caused by neurotropic viruses of the family Rhabdoviridae. Rabies is a disease
that affects all warm-blooded hosts — including wild animals, domestic animals,
and humans. The target of rabies virus is the brain and spinal cord and causes
acute encephalomyelitis. The rabies virus infects the body usually through a bite
from a rabid animal. Virus is present in saliva. The outcome is almost always
fatal. Only protective immunity prevents a lethal outcome. Treatment doesn’t
exist, but rabies is a vaccine-preventable disease. Active and passive
immunisation is possible.

Infection is found on all continents except Antarctida. In certain areas of
the world rabies remains endemic (Africa, Asia, Central and South America), and
there is a high risk of a infection. Czech republic is a rabies-free. Each year, it

kills more than 50 000 people and millions of animals around the world.
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