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Abstrakt

Diplomova prace je zaméfena na problematiku vSech typa virovych hepatitid.
Prace je strukturovana do dvou velkych celkd. Prvni ¢ast je teoretickd a nabizi uceleny
prehled o vSech typech virovych hepatitid obecné. Podrobné se zabyva kazdym typem
zvlast, jeho charakteristikou, ¢im je zpGsoben, epidemiologii, pribéhem, diagnostikou,
|écbou a prevenci. Empiricka ¢ast zjistuje Uroven védomosti studentt tretich a ¢tvrtych
ro¢nikll gymnazii z kvantitativniho dotaznikového Setfeni. Zahrnuje pedagogicky
prazkum, jehoz ukolem bylo urdit, jaké znalosti studenti ziskali po dobu povinné skolni

dochdzky a jeho vyhodnoceni.



Abstract

Viral hepatitis - knowledge of upper grade high school students

This thesis is focused on the issue of all types of viral hepatitis. The work is
divided into two large units. The first part is theoretical and provides a comprehensive
overview of all types of viral hepatitis in general. It deals in detail with each type
separately; it describes its characteristics, what causes it, its epidemiology, course,
diagnosis, treatment and prevention. The empirical part investigates the level of
knowledge of students of third and fourth grade of high schools from a quantitative
survey. It includes pedagogical research, whose task was to determine what
knowledge students had acquired during compulsory education, and it also includes

evaluation of this research.
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1. Uvod

Virové hepatitidy jsou velice zavaznym zdravotnickym problémem a predstavuji
vyznamnou skupinu prenosnych chorob. Vyskytuji se v akutni a chronické formé a jsou
pfi¢inou zna¢né morbidity a mortality u nas i ve svété. Akutni virové hepatitidy
nejcastéjsSim jaternim onemocnénim v celosvétovém méritku a jsou pfic¢inou amrti 1-2
miliond osob ro¢né. Nékteré viry zplUsobuji dlouhodobé onemocnéni a prechdzi v
chronickou hepatitidu, jejimz nasledkem muiZe vznikat jaterni cirhdza nebo
hepatocelularni karcinom. Prestoze se aktudlné v mediciné dochazi k neustalym
pokrokdim na urovni diagnostiky a terapie, stejné na nasledky chronickych forem ro¢né
umira nékolik milion0 lidi ro¢né. Néktefi nemocni mohou byt zdrojem nakazy pro své
okoli i zdravotnicky personal. Napf. virova hepatitida B je velice odolny virus. V kapce
zaschlé krve preziva i nékolik tydnd a ani zmrazeni ho nedokazZe znicit, destrukce je
podminéna nékolikaminutovym varem nebo vhodnymi dezinfekénimi prostfedky.
Navic je o této infekci znamo, Ze je az 100x nakazlivéjsi nez AIDS.

Na pravé strané hrudniho kose, tésné nad strevy, pred ledvinami v hrudnim kosi
pod plicemi se nachazi jeden z nejvétsich a nejslozitéjsSich organli naseho téla — jatra.
Jsou uloZena v branic¢ni klenbé tak, Ze asi 75 % tkané je vpravo a 25 % vlevo. Jedna se o
hlavni detoxikacni stfedisko naseho téla, u vétsiny dospélych vazi kolem 3 kilograma
a provadéji vice nez 500 rlznych cinnosti. Nejméné 22 cinnosti jater je pro Zivot
zcela nezbytnych. Vliv rdznych virl hepatitid na jatra, nadmérna konzumace alkoholu
a jiné toxiny zpUsobuji zjizveni jater. Pocatecni zanét, ktery je zplsoben viry, povzbudi
imunitni systém k boji za pomoci lymfocyt(i. BohuZel ale lymfocyty, které utoci proti
viru, také mohou zplsobovat poskozeni jater. Postupné dochazi k prestavbé jaterni
tkané a cévniho recisté, a celkovému zjizveni tkané, které mize byt natolik zdvazné, ze
muzZe branit pritoku krve. Nasledkem chronického jaterniho zanétu dochazi k rozvoji
jaterni fibrozy, prestavbé jaterniho parenchymu a ndslednému vzniku cirhdzy. Jaterni
cirhdza mize vznikat nasledkem chronickych hepatitid B, C, a D a obvykle se vyviji po
nékolikaletém chronickém onemocnéni, které mlze vést az k Uplnému jaternim u
selhdni. Jedinou terapeutickou moznosti je pak uZz vtom to pripadé pouze

transplantace jater. Pozdnim ndsledkem chronickych hepatitid B, C aD je také



podstatné vyssi vyskyt hepatoceluldrniho karcinomu, coz je nejzavazné;jsi maligni nador
jater.

Podle Svétové zdravotnické organizace se odhaduje, Ze jenom v Evropském regionu
WHO (ktera zahrnuje 53 zemi s 870 miliony obyvateli) 14 milionl lidi Zije s chronickou
hepatitidou B a odhadem 9 milion( lidi je nakaZeno virem hepatitidy C. Vétsina
z téchto lidi ale ani netusi, Ze jsou nakaZeni, tudiz se viibec neléci. Hepatitida B v tomto
regionu zplsobuje asi 36 000 a hepatitida C 86 000 umrti rocné.

V Ceské republice byva ro¢né hlaeno nékolik stovek pFipadd onemocnéni riznych
typa virovych hepatitid, kazdy ztéchto pfipadd musi byt povinné nahlasen
a zaevidovan v programu EPIDAT, ktery slouZi k evidenci a analyze vyskytu infekénich
nemoci v Ceské republice.

Ve své diplomové prdci se zabyvdm vSemi typy virovych hepatitid, popisuji jejich
akutni i chronickou formu onemocnéni, zabyvam se riziky jejich prenosu, prevenci
a profylaxi. Zaroven zjistuji droven védomosti student( tretich a ¢tvrtych rocniki
Ctyfletych gymnazii aseptim aoktav viceletych gymnazii o hepatitidach ao
moznostech ockovani. Zaméruji se na znalosti, které méli studenti moznost ziskat po
dobu Skolni dochazky v edukaénim procesu a jaké informace o virovych hepatitidach si

odnaseji do Zivota.

Cilem diplomové prace je:

e Shromazdit a utfidit dostupné informace o vsech typech virovych hepatitid.

e Zjistit védomosti studentd tretich a ¢tvrtych rocnikd Ctyfletych gymnazii a septim a
oktav viceletych gymnazii o virovych hepatitidach, které méli moznost ziskat po
dobu trvani Skolni dochazky.

e Porovnat znalosti studentl tretich rocnik(i a ¢tvrtych rocénik(, septim a oktav,

z dlvodu odlisného typu vyuky v ramci kurikularnich dokument.



2. Virové hepatitidy

Virové hepatitidy jsou difuzni zanétlivé-nekrotické onemocnéni jater, virova
hepatitida je bézné v populaci nazyvana jako infekéni Zloutenka. Hepatitida je latinsky
vyraz pro zanét jater a toto slovo pochazi z latinského zakladu hepar = jatra, pfipona —
itis oznaCuje zanétlivé onemocnéni.

Virové hepatitidy jsou zpUsobovany primarné hepatotropnimi viry, které se
replikuji predevsim vjaterni tkani, kde vyvolavaji charakteristické zanétlive-
degenerativni zmény, vétsSina virovych hepatitid je provazena ikterem, tedy Zlutym
zabarvenim klZe nebo sliznic, coz je dano zvySenym obsahem Zlucového
barviva (Lobovska, 2002). Zanét je vétSinou doprovazen zvétSenim jater, jejich otokem,
tlakovou bolesti v pravém podzebfti a celkovymi priznaky v akutni fazi choroby. Jsou
pripady, kdy tento zanét mlzZe zpUsobit trvalé poskozeni jater.

V soucasné dobé je popsano 6 typl virovych hepatitid, které jsou oznacovany
pismeny A-E a G, pismeno F je vynechano. Dlvodem této mezery v rozvijejici se
abecedé viru je fakt, Ze v dobé objeveni hepatitidy G, se ocekavalo prokazani existence
hepatitidy F. Posléze se vSak ukazalo, Ze se nejednd o novy virus, ale jen o urcitou
mutantu nebo variantu jiz zndmych typU vird. Prehled charakteristiky rlznych typ(
virovych hepatitid jsou uvedeny vtabulce ¢. 1 doplnéné seznamem zkratek pro
snadnéjsi orientaci v nasledujicim textu.

Jako kazdé onemocnéni ma i hepatitida nékolik stadii. Prvni je stadium
inkubacni, tedy obdobi mezi vstupem viru do organismu aZz po prvni pfiznaky
onemocnéni. K nejbézinéjsim priznakim patfi Unava, nevykonnost, zvySend teplota,
bolesti kloubd, svall, hlavy, nechut k jidlu, nevolnost, zvraceni, bolesti bficha. Pravé
v tomto obdobi dochazi k pomnozovani a vylu€ovani virovych ¢astic a pacienti byvaji
nejvice nakazlivi pro své okoli. Vlastni onemocnéni se projevuje zvyraznénim
predchozich obtizi, v nékterych pfipadech se vyskytuje tmavé zabarveni moci, svétla
barva stolice a Zluté zbarveni ocniho bélma a kdze, coz je typicky znak Zloutenky, ale

neni pfitomna vzdy u vSech nemocnych.



Tab. ¢. 1 Pfehled charakteristiky riznych typt virovych hepatitid

. Inkubace Zpusoby
Genom Celed Chronicita | Vakcina
(dny) pfenosu
HAV | RNA Picornaviridae 15-50 fekalné-orani Ne ano
HBV | DNA | Hepadnaviridae | 30-180 parenteralni Ano ano
HCV | RNA Flaviviridae 15-150 parenteralni Ano ne
proti
HDV | RNA Deltaviridae 30-50 parenteralni Ano
HBV
HEV RNA nezarazen 15-60 fekalné-orani Ne ne
HGV | RNA Flaviviridae 15-250 parenteralni Ano ne

Seznam zkratek:

HAV - virus hepatitidy A VHA - virova hepatitida typu A
HBV - virus hepatitidy B VHB - virova hepatitida typu B
HCV - virus hepatitidy C VHC - virova hepatitida typu C
HDV - virus hepatitidy D VHD - virova hepatitida typu D
HEV - virus hepatitidy E VHE - virova hepatitida typu E
HGV - virus hepatitidy G

V této fazi onemocnéni u pacienta probiha zanét v jatrech a nejsou schopna plnit své
funkce anapadené jaterni bunky odumiraji. Zavaznost postizeni mohou posoudit
pouze jaterni testy. Po akutni fazi nasleduje faze rekonvalescence, kdy se v téle podafri
zastavit mnozeni viru, jaterni funkce se pomalu zlepsuji, jaterni buriky se obnovuji
a hodnoty jaternich testll se vraceji knormalu. Posledni fazi je uzdraveni,
vétsina pacientd s hepatitidou A se uzdravi bez dalSich néasledk(l, u hepatitid B a C se
stdva, Ze se nepodafi virus zcela odstranit a onemocnéni tak muzZe prejit do
chronického stadia. Znamena to, Ze virus se ddle mnozi v jatrech a nici jaterni burky.
Objevuji se viak i pfipady, kdy pacienti nemaji 2adné prodromalni® pfiznaky i jejich
jaterni testy se zdaji byt v pofadku a nevykazuji Zadné znamky hepatitid, stava se, Ze je

u nich choroba zjisténa zcela nahodné, pripadné az vokamiziku, kdy prejde do

11Prodromy — priznaky ohlasujici pfichod nemoci. Nebyvaji obvykle typické pro uréitou nemoc, ale
mohou upozornit na blizici se onemocnéni resp. na jeho pocatek.
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chronické faze. Pacienti sdiagnostikovanou chronickou fazi hepatitidy by méli
dodrzovat pfisnou jaterni dietu a nesmi konzumovat alkohol. Vyznamnym pokrokem
mediciny v poslednich letech je 1écba interferonem, diky které se dafi vylécit pfiblizné

jednu tretinu nakazenych pacientd.

Tab. €. 2 Poéet hlasenych pripad@ virovych hepatitid v CR v letech 1994-2003 (dle

Epidatu, citovano podle Husa, 2005)

1994 | 1995 | 1996 | 1997 | 1998 | 1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003
Virova 945 | 1098 | 2083 | 1195 | 904 | 933 | 614 | 325 | 127 | 114
hepatitida A
Akutni 710 | 604 | 680 | 564 | 575 | 636 | 604 | 457 | 413 | 370
hepatitida B
Akutni
virova 116 209 262 225 319 329 319 276 213 182
hepatitida C
Chronicka
virovs 12 17 17 48 129 | 305 | 318 | 522 | 645 | 664
hepatitida C

Tab.&. 3 Pocet hlasenych pripadi virovych hepatitid v CR v letech 2000-2010 (podle

Epidatu)

2002 | 2003 | 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012°*
Virova 127 | 114 | 70 | 322 | 132 | 128 | 1648 | 1104 | 862 | 264 32
hepatitida A
Akutni 413 | 370 | 392 | 361 | 307 | 307 | 306 | 247 | 244 | 192 | 22
hepatitida B
Virova 12 21 36 37 35 43 65 99 74 | 163 32
hepatitida E
Virova 858 | 846 | 868 | 844 | 1022 | 980 | 874 | 836 | 708 | 812 92
hepatitida C

U pacientl, u kterych nedochazi diky interferonu k uzdraveni, dochazi alespon ke
zmirnéni priznakd a zmirnéni praibéhu choroby. Nejucinnéjsim zplisobem, jak zabranit
§ifeni hepatitid je prevence a ockovani (Krekulova, Rehak, 1999). Piehledy o poctu

hlasenych pfipadu virovych hepatitid je mozné porovnat v tabulkach ¢. 2 a €. 3.

% * _ (idaje dostupné k mésici inoru roku 2012 z webovych stranek Statniho zdravotniho Ustavu.




3. Virova hepatitida A

Virova hepatitida A (VHA) je o akutni infekéni onemocnéni jater, které se
prendsi hlavné fekalné-ordini cestou a odpovida za ni virus hepatitidy A, ktery je
vyluCovan stolici. Bézné mezi lidmi byvd oznacovana jako infekéni Zloutenka nebo
,hemoc Spinavych rukou”. K pfenosu infekce dochdzi bud pfimo, tedy diky
znecisténym rukam nebo bézné uzivanym predmétim nebo pak nepfimo infikovanou
vodou ¢i potravinami, coz muze vést k velkym epidemiim. OhroZeny byvaji osoby, které
se vyskytuji v prfimém kontaktu sinfikovanou osobou. Virus se velmi casto Sifi
v uzavienych kolektivech jako napf. Skolky, domdacnost. Velmi vzacné se tento virus
prendsi parenteralni cestou, teda napf. mezi intravendznimi narkomany (Urbanek,

2007).

3.1 Virus hepatitidy A

Pavodcem virové hepatitidy je virus hepatitidy A (HAV), ktery roku 1973 objevil
Stephen M. Feinstone. Pfevazné se HAV mnozi v hepatocytechS. Infekce vétSinou miva
variabilni prabéh od

asymptomatického* a7 po

. , 5 i kapsidové proteiny
fulminantni (Krekulova,

Rehak,  2002).  Virus  Stukturdinioblast
hepatitidy Aje maly jednovldknovi RNA
neobaleny RNAvirus o funkgni oblast
pridméru 27-33nm. Jednd
se o prototypovy virus
celedi Picornaviridae (Husa,
2005). Strukturaviru je

na obr. & 1. Obr. €. 1 Struktura viru hepatitidy A (Husa, 2005)

3 Hepatocyty - jaterni burky, které jsou zakladem jaterni tkdné ajsou zodpovédné za vétsSinu
metabolickych procestl probihajicich v jatrech

4Asymptomaticky - asymptomaticka choroba je takova choroba, kterd probiha bez subjektivnich
ptiznakd. Symptomy neboli subjektivni pfiznaky jsou pfiznaky pozorované pacientem. Symptomem je
napriklad bolest. Objektivnim ptiznakem je priznak pozorovatelny zvnéjsku napt. lékafem nebo
laboratorné, to mdzZe byt napf. hodnota ukazatele v krevnim obraze.

> Fulminantni - velmi prudce probihajici



Pavodné byl prifazovdan do rodu Enterovirus, avsak vzhledem k cetnym
odliSnostem je nové fazen do rodu Hepatovirus.

Virovy genom je tvoren jednim RNA vlaknem s pozitivni orientaci a funkci m-
RNA o délce 7 480 nukleotidli, sklada se z 5'koncového nekddujiciho useku (5°-NC),
kodujici oblasti a 3’koncového nekddujiciho Useku (3°-NC). 5-NC oblast obsahuje
mimo jiné strukturu slouZzici k navazani virové RNA na ribozomalni aparat hostitele
(internal ribosomal entry site IRES) a tedy nezbytnou pro virovou translaci a tim i pro
infekénost viru. 5-NC je nejkonzervativnéjsi oblasti HAV genomu. Kddujici oblast
v rozmezi 735-7415 parQ bazi sestava z jednoho otevieného ¢teciho ramce, z néhoz je
prepisovan velky protein o délce 2227 aminokyselin, ktery je poté upravovan a Stépen
virovymi protedzami®. Findlnimi produkty jsou 4 strukturdlni a7 nestrukturalnich
proteinl. U clovéka byly identifikovany 4 genotypy HAV, nebyly vSak popsény jejich
odli$né biologické vlastnosti a véechny genotypy patii k jednomu sérotypu’ (Krekulova,

Rehdk, 2002).

3.2 Epidemiologie

Pfi ohlédnuti do novodobé historie lidstva byla nejvétsi epidemie hepatitidy
A zaznamenana v ¢inské Sanghaji, kde se vroce 1988 diky konzumaci infikovanych
sladkovodnich mékkysd nakazilo pres 310 746 osob. Celosvétové je hlaseno pfriblizné
1,5 milionu klinicky manifestnich hepatitid A roné a predpoklada se, Ze nepoznanych
onemocnéni je 4-10krat vice (Beran et al., 2005). Asymptomatickych nebo
nepoznanych je samoziejmé mnohonasobné vice. Prehled geografického vyskytu
hepatitidy A je patrny na obr. €. 2.

Epidemie hepatitidy A je cyklicka, vyskytuje se jednou za deset aZ patnact let.
Posledni velkd epidemie v USA byla v roce 1989. V tomto obdobi se pocet infikovany
osob odhadoval 123 000 novych pripadl za rok (Berkman, Bakalar, 2000).

Roku 1979 se v Ceské republice nakazilo diky zmrazenym jahodam z Polska vice

nez 40 000 lidi hepatitidou A. Husa (2005) ve své publikaci udava, Zze podle Epidatu

® Virova proteaza - Stépi virové proteiny do konecného stavu, aby mohly vytvorit funkéni, infekéni
virovou castici.

7 Sérotyp - skupina mikroorganism( taxonomicky nizsi nez druh, odlisitelna od jinych skupin téhoZ druhu
na zakladé sérologického vysetfeni. Pojem charakterizuje reaktivitu antigen( choroboplodnych zarodki
se sérem obsahujicim specifické protilatky a umoziuje tak jejich blizsi zafazeni.



(program k zajisténi povinného hlaseni, evidence a analyzy vyskytu infekénich nemoci

v Ceské republice) je hlaseno stdle méné piipadd vyskytl hepatitidy A.

anti-HAV prevalence

B vysoka
B vysoka/stiedni
B stfedni

[] nizka

[[] welminizka

Obr. €. 2 Geograficky vyskyt virové hepatitidy A (Ehrmann et al., 2010)

Tabulka, ze které Husavychdzi, uddvd rozmezi mezi lety 1994-2003. Pfi
nahlédnuti do situace vletech 2008 a 2009 byl opét zaznamendn zvySeny pocet
onemocnéni a od roku 2010 se snizuji (tab. ¢. 3).

Ztabulky ¢ 3 azgrafu ¢ 1 je patrné, Ze v predchdazejicich letech bylo
V poslednich letech se na vyskytu VHA u nds podili nejen oZivovani cestovniho ruchu
(mnoho lidi si posledni dobou pro cestovani oblibilo oblasti s endemickym vyskytem),

ale zaroven roste i pocet uZivatel psychoaktivnich latek (Krekulova, Rehak, 2002).
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Graf. &. 1 - Vyskyt VHA v CR 1994-2011 (zdroj Epidat )

3.3 Klinicky prubéh

Vyskyt VHA mMa sezénni charakter smaximalnim vyskytem na podzim
a zaCatkem zimy. Klinickd zavaznost onemocnéni je zdavisla na véku infikovaného.
Nejcastéji se vyskytuje v détském a adolescentnim véku. Zdrojem nakazy je nemocny
Clovék, jiny rezervoar infekce této nemoci v pfirodé zatim neni znam. Virus je
vyluCovan stolici, ktera byva nejvice infekéni v prodromdlnim stadiu. Inkubacni
doba onemocnéni se béziné ve vétsiné literarnich zdroju uvadi 15-50 dni, primérné
trvajici 30 dni. VHA v dospélém véku vétsSinou probiha akutné a nahle a obvykle se toto
onemocnéni spontanné vyhoji (Krekulova, Rehdk, 2002). ,Mezi prodromy patii
nevyrazné gastrointestindini potize, vzdcné jsou pozorovany artralgie 8
V symptomatickém stadiu je hlavnim p¥iznakem ikterus®. Tento se u déti mladsich 10
let vyskytuje méné nez v10 % pfripadech, naopak u osob starSich nez 14 let je
ikterickych forem 70-80 %. Jako dalsi priznaky, které se mohou vyskytnout, byvaji
uvadény unava, nechutenstvi, dyspeptické obtize, tlaky pod pravym Zebernim

obloukem nebo prijem” (Urbanek, 2007, str. 217).

8Artralgie — bolesti kloubl. Kromé vlastnich kloubnich nemoci mohou provazet rfadu chorob, napft.
chripku

? kterus - Zloutenka. Zluté zbarveni kize a sliznic zpusobené zvysenym obsahem Zlucového barviva —
bilirubinu.



V okamziku, kdy propuknou klinické pfiznaky nemoci, zaéne prudce klesat mnoZstvi
stolici vylucovanych virovych partikuli. Pfesto vsak stolice nemocnych muizZe obsahovat
malé mnozstvi viru dalsi 2 tydny, vzacné i déle - nékdy se uvadi az 6 tydn(. V obdobi
viremie *° je infekéni i krev aonemocnéni vtéto fazi maze byt preneseno i
parenteralné. Viremie u VHA pretrvavd v priméru 95 dni a pocet virovych ¢astic je
v krvi nékolikanasobné nizsi nez ve stolici. Ostatni télni tekutiny obsahuji jen velmi

nizké mnoistvi vird a vertikdlni pfenos viru z matky na plod doposud nebyl popsan

(Krekulovd, Rehak, 2002).

3.4 Diagnostika

K podezieni na hepatitidu A vede vétsinou jiz klinicky obraz onemocnéni, kdy se
u pacienta objevuji prodromalni priznaky a bezbolestny ikterus. Zvlasté pokud se
jedinec vyskytoval v obdobi inkubacni doby onemocnéni v nékteré ze zemi s velmi
nizkou hygienickou udrovni, je podezfeni na misté a nasleduji laboratorni testy.
Definitivni podezieni diagndzy je ale mozné pouze sérologickou diagnostikou (Ehrmann
et al., 2010). Biochemicky nélez zahrnuje zvy3eni hodnot sérovych aminotransferaz'’,
asto aZ na 30-50 nasobek horni hranice normy, ALT'? byva zvydend vice nez AST™.
V kratSim odstupu dale dochazi ke zvySeni bilirubinu (celkového nekonjugovaného i
konjugovaného), ALP* a GMT™. V séru je zvy$ena hladina imunoglobulind, reaktantd
akutni faze ak odliseni extrahepatéﬂm’16 priciny lze pouZit sonografie. Znalost
sérologické diagnostiky je dullezitda kzamezeni zbyte¢ného pouziti drahych

a pacienta zatézujicich vySetfovacich metod (Krekulova , Rehak, 2002). Sérologickd

'® Viremie- vyskyt virti v krvi. Souast Fady virovych onemocnéni (viréz).

" Aminotransferazy — enzymy katalyzujici pfenos aminoskupiny z aminokyseliny na ketokyselinu; v
ramci metabolismu hraji kliCovou roli pfi syntéze a odbourdvani aminokyselin. V klinické mediciné se
stanovuje aktivita ALT a AST v krvi, kam se zvySené uvoliuji z poSkozenych bunék zejm. pfi jaternich
a srdecnich chorobach. Jejich stanoveni patfi k zdkladnimu biochemickému vysetreni.

2 ALT — alaninaminotransferaza. Enzym, jehoZ mnozZstvi v krvi se zvySuje zejména u jaterniho poskozeni
B AST - aspartataminotransferaza. Enzym, jehoz mnozstvi (aktivita) v krvi se zvySuje zejména u akutniho
infarktu myokardu nebo u tézsiho poskozeni jater.

“ALP - alkalicka fosfatdza, fosfatdza aktivni v zdsaditém prostiedi, napt. fosfomonoesteraza krevni
plasmy ¢i mléka

L GMT - gamaglutamyltransferdza, je membrdnové vdzany enzym nachdzejici se ve tkanich, které se
podileji na absorpci asekreci. Katalyzuje prenos gama-glutamylu z glutathionu na aminokyselinu
a umoznuje tak transport aminokyseliny pres bunéénou membranu. Vyskytuje se hlavné v jatrech,
ledvinach, tenkém stfevé av prostaté. Stanoveni aktivity GMT vséru se vyuzivd pro posouzeni
hepatobilidrnich onemocnéni.

1 Extrahepatalni = mimojaterni
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diagnostika hepatitidy A je jednoducha. A to protoZze pritomnost protilatek anti-HAVY
IlgM*® znamend akutni infekci a v okamziku, kdy pacient infekci pfekond, doZivotné
v ném pretrvavaji IgG19 protilatky anti-HAV , které jsou znamkou ziskané imunity
(Husa, 2005). Protilatky tfidy 1gM jsou detekovatelné u vétsiny pacientl s VHA a to
v dobé prvnich priznakl a dale pretrvavaji v krevnim séru 2-4 mésice, velmi vzacné i
déle. Pozdéji v séru nemocnych pacientl prevladne pozdni protilatka tridy IgG. Pravé
taje zdrukou dlouhodobé imunity. Virus hepatitidy A existuje pouze v jednom
sérotypu, a pravé proto pritomnost anti-HAV-IgG protilatek zajistuje trvalou imunitu
a brani reinfekci. Natomto principu je v podstaté zaloZeno i ockovani (Krekulova,
Rehdk, 2002). Podle nejaktudln&jSich zdznamd neni virus hepatitidy A pfimo
cytopaticky?. Jaterni postizeni je zplisobeno imunitni reakci, ktera je navozena virovou
infekci. Imunita jedince, ktery prodélal onemocnéni je celoZivotni (Ehrmann et al.,

2010).

3.5 Komplikace

Poté co si pacient prodéld akutni fazi, nasleduje uzdraveni a po prodélaném
onemocnéni nasleduje dlouhodobd imunita. Krekulovd s Rehdkem (2002) uvadi, Ze
priblizné 85 % pacientl se zotavi béhem 3 mésicl a zbyvajici ¢ast obvykle do 6 mésict
od propuknuti infekce. MliZe se vyskytnout fulminantné probihajici infekce s obrazem
akutniho jaterniho selhdni - cholestatickd 2! hepatitida (Urbanek, 2007). Vzacna
cholestaticka forma choroby se vyskytuje prevaziné u starSich nemocnych pacientd,
nebo v premorbidné22 patologicky zménéném stavu jater (napf. pfi chronické virové
hepatitidé C). Tato forma je charakterizovana vleklym ikterem s cholestatickymi rysy
a pruritemzs. Ve vyjimecénych pfipadech mohou byt hodnoty jaternich testl zvySené az
12 mésicl. PFiblizné u 5 % pacientd s VHA dochazi béhem rekonvalescence k relapsu®

onemocnéni s opétovnym vzestupem hodnot sérovych transamindz a rekonvalescence

7 Anti-HAV - protilatka proti viru hepatitidy A

% 1gM - protildtka t¥idy M (¢asnd)

' 1gG - protilatka t¥idy G (pozdni)

20 Cytopaticky efekt zkr. CPE - morfologicky patrné disledky infekce buriky virem

2 Cholestaticky — charakterizovany cholestazou. Napf. ch. forma hepatitidy

> premorbidni — pfed onemocnénim

% Pruritus — lat. svédéni. Nékdy se jako p. oznaduje svédéni bez privodnich koznich zmén — primarni p.
** Relabovat - opétovné se navracet o pfiznacich nemoci
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je delsi. Pfi vyskytu téchto komplikaci konci VHA Uplnym uzdravenim a do chronicity
tato hepatitida neprechazi.

Podle soucasnych poznatkl hepatitidy A nepfechazi do chronicity. Pomérné
Casty je relabujici prabéh, kdy vrozmezi nékolika tydnl pro propusténi dojde
k novému vzestupu ALT a AST. Bilirubin vsak jiz vétSinou zlstava normalni (Ehrmann et
al., 2010). Mortalita je pomérné nizka a hodné zavisi na véku nemocného. Ve véku nad
50 let se mortalitauvadi kolem 1,7 % apro déti ve véku do 5 let je

mortalita uvadéna 0,3 %. Primérna mortalita je pfiblizné 0,4 % (Urbanek, 2005).

3.6 Lécba

Lécba je pouze symptomaticka, zakladem I|écby je télesné Setfeni, Setfici
dieta a podplrna lécba (vitaminy, hepatoprotektiva). Stejné jako u vSech ostatnich
jaternich onemocnénich je pfi VHA nezbytnd abstinence alkoholu.

Na rozdil od zahrani¢nich statl jako je napf. Anglie nebo USA, kde neni
nekomplikovany prabéh VHA diivodem k hospitaci, v Ceské republice stale plati
nafizeni o povinné izolaci pfi podezfeni na hepatitidu i pfi prokazané VHA. Ambulantni
sledovani pacienta po akutni VHA je nutné do té doby, nez se jeho jaterni testy vrati
na puvodni hladinu. U hepatitidy A je doporucovana minimdlné 6 mési¢ni soustavna
péce. Ta podléhd bud pfimo u odborného lékarfe, nebo poté po domluvé u lékare
praktického. Kazdé onemocnéni podléha hlaseni hygienické sluibé (Krekulova, Rehak,

2002).

3.7 Prevence a profylaxe

Od roku 1978 byly vyvijeny vakciny proti virové hepatitidé typu A, ale az v 80.
letech se podafilo pripravit vakciny, které by navozovaly dostatecnou imunitu a byly
bezpecné pro masivni ocCkovani osob. V soucasné dobé je natrhu hned nékolik
atenuovam'/ch25 vakcin rdznych vyrobcl, které predstavuji Gcinny a zaroven i velmi
bezpecny zplsob ochrany pred infekci napfr. Avaxim, Havrix, Twinrix — kombinovana
vakcina proti hepatitidé A a B a dalsi zatim nedoddvané na Cesky trh (Petrac, Lesna,

2010). Lukas spolecné se svymi kolegy ve své publikaci z roku 2007 udava, Ze ucinnost

» Atenuovany — oslabeny. A. kmeny bakterii ¢i vird se nékdy pouZivaji k o¢kovani , zivou vakcinou”

12



vakcin se pohybuje okolo 95%. Dnesni ockovani prestavuji dvé davky, kdy druha
davka se aplikuje po 6-12 mésicich a ma za cil ziskanou ochranu zesilit a prodlouzit. Od
pasivni imunizace se posledni dobou ustupuje, protoZze podanim imunoglobulinu se
infekci HAV nezabréani, pouze se zmirfiuji jeji klinické projevy. Casto lze potom
zaznamenat asymptomaticky pribéh hepatitidy A, laboratorné se projevuji jen
objevenim protilatek, nebo také lehkym vzestupem aktivity ALT (Husa et al., 2010).
Cilovymi skupinami pro prevenci by méli byt predevsim cestovatelé do zemi
s endemickym 26 vyskytem, homosexudlové, bisexudlové, narkomani aosoby s
jaternimi onemocnénimi. Pfi cestach do endemickych oblasti je nutno dbat
na dostate¢nou tepelnou Upravu potravin, pouzivat vodu a napoje pouze z ovérenych
zdroju, nejlépe primyslové vyrabénych v origindlnim baleni. Aje také vhodné,
vyvarovat se konzumaci napojli s ledem. Détskd verze vakciny se pouziva k o¢kovani
déti starSich jednoho roku amladSich 15 nebo 18 let, podle typu vakciny.
Vyhlaska ockovani proti infekénim nemocem ¢. 65/2009 ze dne 25. Unora 2009
vymezuje zvlastni ockovani proti virové hepatitidé typu A u zaméstnancl a prislusniku
zakladnich sloZzek integrovaného zachranného systému nové pfijimanych do

pracovniho nebo sluzebniho poméru (Petrac, Lesnd, 2010).

Souhrn

» Virus hepatitidy A HAV je prenasen fekalné oralni cestou.

» Zavainost onemocnéni zdavisi na véku infikovaného — leh¢i pribéh infekce je
prevainé v détstvi.

» V prodromech byvaji nejcastéjsi travici problémy jako napf. nauzea, bolesti
bficha, prdjem a horecka.

» Lécba je pouze symptomaticka.

» Onemocnéni obvykle neprechazi do chronicity.

» Proti virové hepatitidé A je k dispozici o¢kovani, na vyzadani.

*® Endemie — vyskyt infekéniho onemocnéni ohrani¢eny na urcitou oblast
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4 Virova hepatitida B

Onemocnéni virovou hepatitidou je znamo jiZz od stfedovéku. Historie sérové
hepatitidy je vSak mnohem kratsi a patrné prvni epidemie byla popsana roku 1883 u
délnikd v brémskych lodénicich. Termin , hepatitida B” zavedl MacCallum roku 1947
avSak Svétova zdravotnicka organizace ho pfijala az roku 1973 (Stransky, 2001). Novy
pralom v historii hepatitidy B nastal, kdyz Australan S. Blumberg a Harvey J. Alter spolu
se svymi spolupracovniky roku 1965 objevili tzv. Australsky antigen — povrchovy
antigen viru hepatitidy B (HBsAg). Roku 1970 pak Dane identifikoval plvodce virové
hepatitidy (Beran, 2005). Mezi ptiznaky akutni HBV jsou napf. ztrata chuti kjidlu,
Unava, bolesti svalt a kloub(, bolesti bficha, prijem, zvraceni. Chronické onemocnéni
je jesté horsi, mUZe zpUsobit rakovinu jater, az smrt. Jediné krevni test mUzZe zjistit,
zda infikovand osoba ma akutni nebo chronickou formu onemocnéni (Berkman

Bakalar, 2000).

4.1 Epidemiologie

Virova hepatitida B je parenterdlné prenosnd virova hepatitida, kterd je
v soucasné dobé jednim z nejzdvainéjSich problém( ato predevsim v rozvojovych
zemich. Jeji pradbéh muze byt komplikovan fulminantnim zvratem, stejné jako
prechodem do chronicity avSsemi ztoho plynoucimi nasledky. Odhaduje se, Ze se
béhem svého Zivota nakazi vice nez 2 miliardy osob virem hepatitidy B (HVB).
Chronicky je vsoucasnosti infikovdno 350-400 milion lidi. Nejvyssi pocty jsou
zaznamenavany v Ciné (123 milion@), Brazilii (3,7 miliond) a Koreji (2,6 milion().
Dokonce i v nékterych vysoce rozvinutych zemich se tato infekce vyskytuje velmi ¢asto,
napr. Japonsko zaznamendva 1,7 milionu osob, které jsou infikované HBV, v USA jich
Zije vice nez milion av Itdlii prfiblizné 900 000. Onemocnéni je casté predevsim
v rozvojovych zemich, kde je zaznamendvan nejvétsi populaéni pfirlstek. Statistiky
udavaji, Ze az 88% veskeré svétové populace Zije vzemich svysokou (tj. nad 8%)
a stfedné vysokou (tj. nad 2-7%) prevalenci infekce HVB. Obyvatelé téchto oblasti se
cestou horizontdlni v rodinném ¢i détském kolektivu. Pfiblizné asi 12 % populace Zije

v oblastech s nizkou (tj. pod 2 % prevalenci infekce), zde je pravdépodobna moznost
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infekce predevsim v dospélosti. Oblasti s nizkou prevalenci jsou predevsim zemé velmi
rozvinuté, kde se dba na vysetreni darcl krve a krevni produkty. Zde se taktéz lidé
na vyzadani ockuji napf. rizikové skupiny obyvatelstva a pouziva se jednordzova
injekéni technika (Husa, 2005).

Ceska republika je pravé jednou z oblasti s nizkou prevalenci infekce HVB (viz
obr. ¢. 3). Sérologické prehledy z roku 2001 udavaiji, Ze virem hepatitidy B je chronicky
infikovano 0,56% obcanu. V poslednich letech je zaznamenavano pfriblizné 300-500

pfipadd akutni hepatitidy ro¢né (Ehrmann et al., 2010).

prevalence HBsAg (%)

W >8 vysokad
(] 2-7: stredni
B <2: nizka

Obrazek ¢. 3 Geograficky vyskyt chronické hepatitidy B (Ehrmann et al., 2010)

4.2 Virus hepatitidy B (HBV)

Virus hepatitidy B je DNA virus z Celedi Hepadnaviridae, kompletni virion je
znam jako Daneho castice. Tento virus ma velice slozZitou strukturu a zaroven v lidském
organismu prodéldava velmi slozity cyklus mnozZeni viru = replikaci. Sklada se z drené
a povrchovych struktur. Ve dreni je genom viru.

V prdbéhu mnoZeni je dfen (core) tvorenavjadre a povrchové Castice
v cytoplazmé hepatocytll. Ve dieni je obsazen drenovy antigen HBcAg a antigen

HBeAg, ktery vytvari proteinovou podjednotku drené. Dren dale obsahuje i enzym

15



DNA-polymerdzu a genom viru HBV DNA (Husa, 2005). Struktura viru je patrnd na obr.
¢. 4.

Struktura genomu je tvorena dvouvlaknovou cirkuldrni DNA s jednovlaknovym
Usekem, ktery obsahuje 600-1200 nukleotidd. Celkové se HBV sklada asi z 3200 bazi.
HBV DNA ma velkou kddovaci kapacitu s mnohocetnym vyuZzitim jednotlivych sekvenci.
Genom HBV obsahuje Ctyfi geny (tzv. Ctyfi oteviené Cteci ramecky — open reading
frames ORF), které kéduji antigeny HBV (viz obr. €. 5 a €. 6): (Stransky, 2001)

e gen P, ktery kéduje DNA polymerazu a obkruzuje vétsinu virového genomu

« gen S, ktery kdduje HBsAg a soucasné geny oblasti pre-S (pre-S1, pre-S2). Usek

pre-S1 se podili na rozpoznani viru receptory hepatocytll, kdy tento déj mlze
byt dileZity pro rozvoj chronické hepatitidy B. Usek pre-S2 je podobny.

e genC, ktery kdéduje HBcAg a HBeAg

e gen X, ktery aktivuje virové a bunééné promotory

Obrazek €. 4 Struktura viru hepatitidy B (Ehrmann et al., 2010)

HBsAg ‘HBsAg
mal4 podjednotka 1 velké podjednotka

e

HBV DNA

HBV DNA
polymeriza

/
HBsAg

stfedni podjednotka HBcAg

Obrazek ¢. 5 Schematické znazornéni kompletniho virionu HBV (Urbanek et al., 2007)
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42 nm

Obrazek €. 6. Schématické znazornéni organizace viru hepatitidy B (Krekulova, Rehdak, 2002)
a) kompletni virion (Daneho castice)

b) sféricka ¢astice HBsAg
c) tubuldrni ¢astice HBsAg

d) organizace HBV genomu — jednotlivé oteviené Cteci ramce

17



Jak je patrno z obrdzkd, velmi dllezitou strukturdlni soucasti virionu je HBsAg (z
anglického hepatitis B surface antigen), ktery je znamy i pod jménem tzv. Australsky
antigen. Uvnitf povrchu viru jsou umistény 3 podjednotky antigenu a kazda z nich ma
svlj presné definovany vyznam. Uplatnuji se napfriklad pfi vstupu viru do jaterni bunky.
Déle virion obsahuje dalsi strukturdini protein, ktery se oznacuje HBcAg (hepatitis B
core antigen). Jedna se v podstaté o protein obalujici nukleovou kyselinu viru (Urbanek
et al.,, 2007). Tento protein se spontdanné hromadi v ¢asti core (o priméru 27 nm),
dokonce i kdyZ chybi ostatni virové proteiny. Céstice jsou vysoce imunogenni, protoze
v pfirozeném prabéhu infekce HBV vedou k produkci velkého mnoizstvi protilatek u
hostitele (Stransky, 2001). Kromé dvousroubovice se dale vcore nachazi
DNA polymeraza, cozZ je enzym, ktery umoznuje mnozZeni viru v jaterni bunce. Soucasti
HBcAg je protein oznacovany HBeAg (hepatitis B sectory antigen), ktery je vyznamny
tim, Ze jde o produkt téhoZ genu jako je HBcAg a ktery je vyluCovany z napadené bunky

pouze béhem replikace (Urbdnek et al., 2007).

4.3 Cyklus mnozeni viru HBV

Prvnim krokem replikace je pfipojeni viru na hepatocyt. Natomto pfipojeni se
pravdépodobné podili sekvence pre-S1 a ¢ast pre-S2, protoZze anti-pre-S1 a anti-pre-S2
jsou schopny HBV neutralizovat. BohuZzel ale zatim neni znamo, jak pronika HBV pres
bunétné membrany. Kdyz wvstoupi do bunky, je wuvolnéna virova
DNA transportovana do jadra aje syntetizovano druhé vlakno k jednovldknovému
useku bunéénymi enzymy. Dale je prepsana do pregenomické
RNA a prenesena na protein HBcAg. Tii komponenty jsou usporadany v casticich core
azde zacind reverzni transkripce. KmnoZeni genomd HBV dochazi transkripci
pregenomovské mMRNA, core Ccastice se obali proteinem HBsAg apotom je

secernovana jako zraly virus (Stransky, 2001).

4.4 Subtypy HBV

Vnéjsi obal virionu je tvofen antigennim glykoproteinem HBsAg, ktery je sloZzeny ze tfi
rGznych virovych proteind a dale lipidd hostitelské bunky. LiSi se predevsim svou
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velikosti a rozdéluji se na maly, stfedni a velky protein. Objevuji se jak v glykosylované
tak neglykosylované formé. Samotny protein Sobsahuje vétSinu antigennich
determinant a stava se tak vyznamnou antigenni determinantou, ktera se oznacuje

nn

jako ”a”, kromé& ni se natomto proteinu objevuji jesté dalsi dvé antigenni

n,.n ” 2 ”rll

determinanty, které maji odliSnou specificnost “d” - ”y” a "w . Celkem tedy urcuji 4
kombinace antigenni determinant — adw, adr, ayw,ayr a pravé ty urcuji 4 subtypy viru
hepatitidy B. Vyskyt téchto jednotlivych subtypl byva geograficky podminén (Petras,

Lesna, 2010).

4.5 Genotypy viru hepatitidy B

Genotypova klasifikace je zaloZena na kompletni analyze nukleotidovych
sekvenci genomu viru, kdy v soucasnosti je znamo 8 rGznych genotyp( HBV, které jsou
oznacovany A-H. Navzajem maji jednotlivé genotypy vice nez 8 % variabilitu
v sekvencich nukleotidid kompletniho genomu. Souvislost mezi subtypy a genotypy
HBV byla poznana teprve nedavno. Zjistilo se, Ze subtyp ayw se objevuje u vSech
genotypl s vyjimkou C, adw u vSech s vyjimkou D a E, zatimco subtypy adr a ayr jsou
pouze u genotypu C. Genotypy A a F se objevuji po celém svété, genotypy B a C jsou
predevsim ve vychodni Asii a v Oceanii, genotyp E dominuje pouze v zdpadni Africe

a genotyp F a H jen ve Stfedni a Jizni Americe (Husa, 2005).

4.6 Diagnostika infekce HVB

Sérologickd diagnostika infekce HVB je pomérné komplikovanda, protoze se sleduje
pritomnost rady virovych antigenl a protilatek proti nim (Husa, 2005). Typické zmény
téchto ukazatell u akutni virové infekce jsou znazornény na grafu ¢. 1. V akutni fazi
virovou hepatitidu B charakterizuje nalez povrchového antigenu viru hepatitidy B
HBsAg, ten je nalézdn vséru témér vSech pacientl (95 %) vdobé propuknuti
onemocnéni a ¢asnd protilatka antiHBc-IgM (Krekulovd, Rehak, 2002). HBsAg se v séru
objevuje jiz vinkubacni dobé, ato zhruba 4-6 tydnld po infekci a 2-8 tydnd pred

biochemickym prikazem poskozeni. Perzistuje 2’ b&hem akutniho stadia a jeho

27 . v s
perzistence = pretrvavani
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Typicky sérologicky probéh akutni hepatitidy B
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Graf ¢. 1 Prabéh akutni hepatitidy B bez prechodu do chronicity (prevzato z webovych
stanek remedia.cz)

koncentrace klesaji, vrekonvalescenci u vétSiny pacientl zcela vymizi. Vysoké titry
HBsAg v akutni fazi hepatitidy B s perzistenci, kterd je delSi neZ 6 tydn(, jsou Casto
nasledovany rozvojem chronické hepatitidy (Helcl et al., 1986). HBsAg v krvi cirkuluje
ve dvou formach. Jednak navazany na protein jako obal viru a poté volny, neinfekéni
protein ve formé sférickych ¢astic, které maji primér 22 nm nebo potom tubuldrnich
castic, jejichz pramér je stejny 22 nm, ale délka dosahuje 50-200 nm. Volné cCastice
v séru vzdy prevladaji.

Zjisténi samotného HBsAg v séru nemusi vSak ve vSech pripadech znamenat
virovou replikaci nebo infektivitu, protoZze HBsAg mUlzZe byt v krvi obsaZen pouze ve
volné formé atyto castice sami o sobé infekéni nejsou. Prestoze plné infekéni jsou
pouze Daneovy Castice, je tfeba veskerou krev obsahujici HBsAg povaZovat za infekéni
materidl (Stransky, 2001). Dalsi vySetfované ukazatele infekce HBV jsou v nasledujicim

prehledu.

20



Pfehled vysetfovanych ukazatelli infekce HBV:

Antigen, ukazuje na pfitomnost viru v organismu, prokazuje se v krvi
zhruba 6 tydn( po infekci a vétSinou zmizi do 4 mésicl po klinickém
HBsAg
onemocnéni. Perzistence delSi neZ 6 mésicd naznacuje chronicitu

onhemochéni.

Antigen, ukazuje na aktivni mnoZeni (replikaci) viru v jaterni burice. Je
prechodné pritomen v séru béhem akutniho onemocnéni, a to po kratsi
HBeAg | dobu nez HBsAg. Pokud se prokaze v krvi pacienta, znaci to vysokou
virémii a jeho krev je zdroj dalSiho Siteni infekce. Pokud je perzistence

delsi nez 10 tydn(, znamena to velké nebezpedi chronické infekce.

Nitrobunécny antigen, vyskytuje se v infikovanych hepatocytech, ale
neni obsazen v séru. Prokazatelny je pouze v obdobi aktivniho mnozeni
(replikace) a to pouze imunohistochemickymi metodami v jaterni tkani,
nikoliv sérologicky. Tento protein je ,terem” pro imunitni systém
HBcAg | organismu. Lymfocyty jsou schopny rozpoznat buriku, kterd ma tento
protein v membrané aidentifikovat ji jako infikovanou virem HVB.

® hebo nekréza?® infikované buriky. HBcAg je

Nasleduje apoptéza2
fragmentem HBeAg, tudiz pokud se prokaze HBcAg v séru, znameni to

pfitomnost HBcAg na membrané jaterni buriky.

Jednd se o nejcitlivéjsi ukazatel virové replikace. Je moziné ho detekovat

HBV- molekuldrnéhybridizanimi metodami nebo polymerazovou retézovou
PNA reakci (PCR).
Neutralizani protilatka, kterd po vazbé na jednu podjednotku HBsAg
zabrani vstupu virionu do jaterni bunky. Stav, kdy se u pacienta vymizi
HBsAg azacne se vytvaret anti-HBsAg, se nazyva jako sérokonverze.
Anti-HBs

Pravé anti-HBsAg zaruCuje pacientovi ochranu proti reinfekci
kompletnim virem hepatitidy B. MlZe se vyskytovat v séru osob, které

nékdy v prlbéhu Zivota prodélali infekci HVB nebo v séru osob, které

8 apoptdza - programovany zanik bunky, ktery je odlisSny od jeji nekrézy a neni provazen zanétlivou

reakci.
*® nekroéza - intravitaIni odum¥eni buriky, tkané ¢i ¢asti organu. PFiciny n. jsou rGzné fyzikalni a chemické
vlivy, tézky zanét, ischemie.
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absolvovaly vakcinaci HBV (v tomto pfipadé jde pouze o izolovanou anti-

HBs pozitivitu).

Anti-HBe

Protilatka bez vétsSiho klinického vyznamu, ukazuje na prodélanou HBV
infekci. Vymizeni HBsSAG a rozvoj anti-HBe je dobry prognosticky znak,
ale nikdy nezarudi Uplnou eliminaci HBV. Sérokonverze na anti-HBe se
objevi vétsinou bud' za nékolik malo tydnd po vymizeni HBsAg nebo jesté

pred jeho vymizenim z obéhu.

Anti-HBc

Nejcitlivéjsi protilatka ukazujici na kontakt vySetfované osoby s virem
HBV. Anti-HBc jsou vétSinou pritomny v ¢asné akutni fazi onemocnéni,
nékdy i pred rozvojem klinickych pfiznakl. ZUstdvaji detekovatelné po
mnoho let, je dosti pravdépodobné, Ze perzistuji po cely Zivot, takze
v epidemiologickych studiich je anti-HBc nejlepSim znakem pro zjisténi
prevalence v populaci. Protilatku anti-HBc lze prokdzat ve tfidé IgG
algM, kdy kazdad ztéchto tfid ma ponékud odliSny vyznam. IgM
protildtky vymizi po odeznéni nekomplikované akutni infekce, ale IgG

protilatky pretrvavaji léta.

Prehled rdznych sérologickych profili infekce HBV a jejich interpretace je uveden v tab.

¢. 4.
anti- IgG anti- IgM HBV
HBsAg HBeAg | anti-HBe
HBsAg HBc anti-HBc DNA
Akutni VHB + - + - + + +
Chronicka VHB -
+ - + - + +/- +
aktivni replikace
Chronicka VHB -
+ - - + + - -
inaktivni nosicstvi
Prodélana infekce - + - + + - -
U¢inna vakcinace - + - - - - -

Tab. ¢. 4 Piehled sérologickych a molekularné genetickych nalezi u infekce virem
hepatitidy B a jeji vyznam (Husa, 2005)
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4.7 Prenos viru

Hlavnimi cestami prenosu infekce jsou v rozvinutych zemich véetné Ceské
republiky predevsim sexudlni styk a parenteralni pfenos. HVB je znacné odolny vudi
fyzikalnim vliviim. Zdrojem infekce je predevsim clovék a nemoc nema Zadny sezénni
vyskyt. Virus je pfritomen predevSim vkrvi avtélesnych sekretech — sliny, slzy,
matefské mléko, ejakulat, vaginalni sekret (Krekulovd, Rehak, 2002). Pravdépodobné
zdrojem vétSiny infekci HVB je ndkaza od chronickych nosi¢ HBsAg. Hepatitida B neni
tak vysoce nakazliva jako napfriklad hepatitida A, ale jde o to, Ze virus je v krvi pfitomen
v obrovském mnozstvi a infikované osoby vylucuji virus po dlouhou dobu, tudiz se
nakaza mlzZe prenést velmi rychle. Celkovému prenosu infekce napomaha fakt, Ze
velké mnoizstvi chronickych nosi¢d HBsAg nema Zadné pfiznaky a neni si vilbec védomo
své infekce, ani pfipadné infekénosti.

Nejvyssi koncentrace viru jsou pritomny v krvi, vjednom mililitru krevni plazmy
maze byt 10-10% viriont. Pacienti s pozitivnim HBsAg a HBeAg maji vétsinou 10°
virioni/ml, avSak anti-HBe pozitivni osoby nemusi byt vzdy infekcni, pfesto Ze je u nich
prokdazana virova replikace na nizké urovni. Aby se Clovék nakazil, je potfeba vétsiho
mnoZstvi viru, takZe nastésti pfi nahodném poranéni napf. o injekéni strikacku s anti-
HBe pozitivni krvi ¢asto nevede k pfenosu viru. Je to pravdépodobné zpUsobeno tim, Ze
timto zpUsobem se prenese méné nez 0,001 ml plazmy, coz je velmi malo.

HVB je na rozdil od jinych virl vysoce odolny. Infekénost viru je i po skladovani
plazmy v -20° C po mnoho let stabilni. Dale proti zahfati na 60° C je virus odolny po 4
hodiny. Pokud je krevni produkt zahtat na 60° C po 10 hodin, inaktivuje nizkou Uroven
replikace HVB, ale je nedostatecné pro inaktivaci veskerého viru. Dale je také odolnym
proti vysusSeni a uskladnéni pfi pokojové teploté. Jediny zatim provéreny a efektivni
zpUsob inaktivace viru je autoklavovani. Spolehlivé je peclivé ocisténi a poté oSetreni
glutaraldehydem. Citlivé pristroje, které nemohou projit energickym osetfrenim (napf.
endoskop), jsou oSetfovany dikladnym mechanickym ocisténim a sterilizaci

glutaraldehydem nebo mirnou parou (Stransky, 2001).
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a)

b)

d)

e)

4.7.1 Zpusoby pfenosu

Parenteralni — transfuze krve, podani vyrobkd zplazmy, které nebyly
pasterizovany, ndhodné pichnuti jehlou ¢i injekci, nesterilizovanym nastrojem pfi
tetovani, akupunkture, propichnuti usnich boltcd, pfi zubnim oSetfeni, piersingu.
Perkutanni — jednd se o zplsob prenosu infekce vpravenim pod kizi, tykd se
intravendznich narkomant, nejcastéjsim zdrojem infekce jsou jehly a chirurgické
nastroje, miZe dochazet i ke kontaminaci umyvadel, vylevek, hygienickych
zarizeni. Pfedstavuje velké riziko pro zdravotnicky personal.

Sexualni — predstavuje riziko pro homosexualy a promiskuitni heterosexudly. Pfi
andlnim styku je velmi vysoké riziko infekce. U homosexualnich muzi
byla prevalence infekce HVB 34,4 %. U heterosexualnich partner( se hepatitida B
prenasi jak z muzZe na Zenu, tak i obracené. K sireni mlze prispivat virus obsazeny
ve spermatu i ve vaginalnim sekretu, dale pak drobné poranéni na penisu di
vaginé. HVB se $ifi daleko snadnéni nez HIV nebo HCV.

Horizontalni — Sifeni ndkazy v rodiné, HVB mohou prenést jak rodi¢e na svého
potomka a naopak infikované déti mohou nakazit rodice ¢i sourozence. U
infikovanych déti je casta vysoka koncentrace viru, u dospivajicich déti je typicky
mensi fyzicky kontakt a lepsi hygiena, Siti tedy hepatitidu B na ostatni ¢leny rodiny
méné casto. HVB se vrodiné Sifi slinami, vypotky, sekrety zbarvenymi krvi,
tekutinami z otevrenych ran.

Z matky na dité

1) NitrodéloZni prenos — Prfiblizné u 5-10 % novorozencl neni Ucinna profylaxe

proti HBV a HBsAg v séru se u nich objevi v prvnich mésicich Zivota, déti se
poté stanou chronickymi nosici HVB. Predpoklada se, Ze dité bylo infikovano
jiz vdéloze, ale konkrétni mechanismus zatim neni zndm. U déti, které
se prokazatelné nakazily intauterinné, neni vétSinou v pupecnikové krvi
prokazatelnd IgM anti-HBc.

2) Perinatadlni prenos — Infikovana matka mize své dité nakazit v obdobi

porodnich stahl, v pridbéhu porodu nebo pécéi hned po porodu. Pfenos
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mlékem neni tak dulezity, ale pokud se na prsou vyskytuji ragady®’, maze byt
riziko prenosu razantné zvyseno. Vyznamny vliv ma i zplsob porodu, kdy vyssi
stupen infekce byl zaznamenan u déti porozenych prirozenou vaginalni cestou
(25 %) nez u déti, které se narodily cisarskym fezem (10 %).

3) Postnatdini prenos — Kprenosu dochdzi z matky nadité pfi kazdodennim

tésném kontaktu, oSetfovani ditéte, kojeni a péci pfi onemocnéni ditéte.

Casto zde hraji roli drobna poranéni a odérky. Pfenos HVB z matky na dité je

dilezity zplsob, jak se infekce udrzuje v populaci a infekce je zpravidla néma,

protoze v mnoha ptipadech ani dité ani matka nemaji klinické znamky
onemocneéni.

f) Transplantace organt - Darci organd jsou vysetrovani na HBsAg. Kromé jater byl

prenos infekce HBV popsdn po transplantaci ledviny adokonce i rohovky

(Stransky, 2001).

4.8 Klinicky pribéh

Nakaza virem hepatitidy B mulzZe vyvolat akutni onemocnéni nebo také
asyptomatickou infekci. Riziko akutniho ikterického pribéhu HB stoupd s rostoucim
vékem nemocnych, kdy pouze 10% déti a 20-50% dospélych s akutni VHB ma ikterus
a dalsi zadvainéjsi ptiznaky. Akutni VHB ma vétSinou tézsi pribéh nez VHA. Pfi
symptomatickém akutnim pribéhu obvykle dochazi k eliminaci viru ak uzdraveni,
kdezto pfi asymptomatickém byva castéjsi prechod do chronicity. Virové castice se
pomnozi v jaternich bunkach a poté se dostavaji zpét do krve atélesnych tekutin

(Krekulovd, Rehak, 2002).

4.9 Akutni hepatitida B

Virova hepatitidatypu B mulzZe vznikat pod obrazem akutni formy u
zcela zdravého clovéka. Inkubacni doba je primérné kolem 60 az 90 dni, s meznimi

hodnotami 30 az 180 dnu. Infikovany jedinec predstavuje zdroj nakazy jiz v inkubacni

30 Ragady - jsou prasklinky vyskytujici se ptimo na bradavkach. Prvnim pfiznakem vzniku ragad je zvysSena
citlivost bradavek, bolestivost, paleni ¢i zarudnuti, které vede az k vlastnimu popraskani klze.
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fazi (Krekulova, Rehdk, 2002). Ve vétsiné pFipadd se jednd o benigni onemocnéni, které
nejCastéji konci spontannim uzdravenim. Pouze vO0,1-1 % pripadd se jednd o
fulminantni prabéh s vysokou mortalitou. Do chronicity prechazi vice jak 90 % infekci u
novorozencu, 30-40 % infekci pacientll détského véku a 1-5 % infikovanych dospélych
osob (viz obr. ¢. 7). U imunosuprimovanych pacientl (hemodialyzovani, diabetici, po
transplantacich, HIV pozitivni) je pravdépodobnost chronického pribéhu daleko vyssi

(Husa, 2005, str. 37).
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Obrazek €. 7 Prabéh infekce hepatitidy B v zavislosti na véku (Frarikova et.al., 2010)

4.10 Chronicka hepatitida B

Priblizné u 5-10% dospélych a 90 % novorozencl nedojde v prabéhu akutni
hepatitidy k Uplnému uzdraveni a pretrvava HBsAg pozitivita. Pokud HVB infekce trva
déle nez 6 mésicl, hovorime o chronické hepatitidé (Helcl et al., 1997). Pfirozeny vyvoj
chronické infekce je vysledkem souhry mezi replikaci viru aimunitni odpovédi
hostitele, kdy pfi progresi jaterniho onemocnéni se mohou uplatfiovat i dalsi faktory

jako je napf. pohlavi, piti alkoholu. Faze pfirozeného vyvoje chronické HBV infekce:
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a) Faze imunotolerance HBV

Pfechodna faze imunotolerance, byva v pocatecni fazi vyvoje chronické hepatitidy B.
Trva zpravidla 10-15 let a je typicka pro nemocné, ktefi se nakazili vertikalné od matky.
Pacienti maji vysokou hladinu pozitivity HbeAg, vysokou uroven replikace HBV, jejimz
odrazen je vysoka hladina HBV DNA v séru, normalni nebo nizké ALT, mirnd nebo zadna
zanétlivé-nekrotickad aktivita a Zadna nebo pomala progrese jaterni fibrozy (Galsky et
al., 2009).

b) Chronicka hepatitida B ve fazi replikacni, HBeAg pozitivni forma, tzv. Wild typ HVB
Patii sem HBsAg i HBeAg pozitivni pacienti s vysokou virémii (HBV DVNA v séru 20 000
IU/mI?Y), co? odpovida piiblizné 10° kopii/ml dle staréiho zptisobu vyjadiovani virémie)
(Ehrmann et al., 2010). Sérologické rozliSeni proti akutni hepatitidé je dosti obtizné,
jelikoz pfi aktivni virové replikaci se v séru vyskytuji pozitivni protilatky anti-HBc IgM,
o kterych se plvodné predpokladalo, Ze predstavuji nejcitlivéjsi ukazatel akutni infekce
HVB a u chronické hepatitidy B jsou jejich titry vétSinou nizsi nez u hepatitidy akutni
(Husa, 2005). Pfi biochemickém vySetfeni mulZe byt mimé az stredné
zvySena aktivita ALT, AST, ale mGZe byt i normalni. Toto obdobi mizZe trvat tydny, ale i
vice nez 10 let, nez dojde ke ztrdté imunotolerance (Helcl et al., 1997).
Pravdépodobnost vzniku spontanni sérokonverze HBeAg/anti-HBe je oproti predchozi
fazi zvySena.

c) Chronicka hepatitida B, HBeAg negativni forma

Jedna se o HBsAg pozitivni, ale HBeAg negativni pacienty s relativné vysokou virémii
(HBV DNA v séru je vétsinou mezi 2000-20000 1U/ml,co? odpovida 10*-10°kopii/ml),
mensi ¢ast nemocnych ma HVB DNA v séru vy$$i nez 20 000 1U/ml 10° kopii (Ehrmann
et al., 2010). Aktivita ALT byva obvykle alespon stfidavé zvySena, miZe byt i normalni.
Typické je kolisdni hladiny HBV DNA a aktivity ALT. Tato faze muiZe ndsledovat
HBeAg/anti-HBe sérokonverzi, ke které doslo béhem imunoreaktivni faze chronické
hepatitidy. U pacientd hrozi vysoka progrese jaterniho procesu do pokrocilé fibrozy
a jaterni cirhdzy (Galsky et al., 2009). Negativita HBeAg je podminéna mutaci tzv.

precore nebo bazal core promotor (BCP) oblasti genomu viru (Ehrmann et al.).

3 Ul/ml - mezinarodni jednotka IU (International Unit), ukazuje mnoZstvi HBV DNA
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d) Chronicka replikace ve fazi nizké replikace, tzv. inaktivni nosic¢i HBsAg

Drive se Casto pouZzival termin zdravy nosi¢ HBsAg, ale Slo o termin zavadéjici. Mlze se
stat, Ze prestoze je pacient jiz nékolik let v podstaté zdrav, existuje stdle moznost
reaktivace virové replikace. Inaktivni nosi¢ HBsAg ma v séru pozitivni HBsAg a anti-HBe,
HBeAg je negativni (Husa, 2005). ALT byva normalni s nizkou virémii, HBV DNA byva <
2000 1U/ml, co? je méné nez 10 kopii/ml. V jaterni biopsii nelze prokazat ddlezité
protizanétlivé zmény (Galsky et al., 2009).

e) HBsAg negativni faze infekce HBV

V tomto obdobi jsou pacienti HBeAg negativni a anti-HBe pozitivni, replikace v této
fazi je bud minimalni, nebo zcela vymizela. U nékterych virova replikace mlze klesat,
presto, Ze zUstavaji HBsAg pozitivni. Takovyto pacienti nemaji pozitivhi HBV
DNA v séru, dokonce ani pfi vySetfeni PCR a jejich jaterni onemocnéni je v remisi*2.
Dokazuje to i normalni aktivita ALT a ustupuji nekroticko-zanétlivé zmeéna v jatrech
(Stransky 2001). ,Perzistence HBV v organizmu i po dosazeni HBsAg negativity je trval3,
u nékterych HBsAg negativnich jedincl s izolovanou pozitivitou anti-HBc lze prokazat
nizkou Groven virémie (HBV DNA v rozmezi 2-20 1U/ml, tedy 10°~10° kopii/ml), u jinych
nelze HBV DNA v séru prokazat ani nejcitlivéjsi polymerazovou retézovou reakci (PCR)
vrealném case. | u nich vSak lze vétSinou prokazat nizkou koncentraci HBV
DNA v jaterni tkani. Klinicky vyznam této okultni infekce HBV je nejasny, ale

imunosuprese muzZe vést k reaktivaci infekce HBV ” (Galsky et al., 2009).

4.10.1 Mutanty HBV

Virus hepatitidy B je DNA virus, ktery vyuZiva RNA a reverzni transkriptdzu pro
svou replikaci, tim vznikaji rGzné mutace v rlznych c¢tecich ramedcich. ,Substituce
nukleotidl, jejich delece, zdvojeni, vkladani a nové usporfddani nemusi mit Zadné
nasledky, nebo mohou poskozovat virovou replikaci, zménit vnimavost hostitele
k virové infekce nebo vést k uniku viru z dosahu imunitniho utoku hostitele. Tento
ucinek je velmi variabilni, pravdépodobné v zavislosti naimunitnim stavu
pacienta nebo na efektu vakcinace ¢i |écby” (Husa, 2005, str. 32). Genom HBV je

relativné stabilni a s ohledem na jeho usporadani a prekryvani kodujicich region, jsou

32 . v P . ;v o .
Remise - pfechodné vymizeni pfiznakd nemoci
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oblasti, kde by mohlo dojit mutaci, relativné omezeny. Zklinického pohledu jsou

dllezité predevsim ty mutace, které méni biologické vlastnosti viru. Jedna se o precore

mutantu, escape mutantu alamivudinem indukovanou YMDD mutantu HBV

(Krekulovd, Rehak, 2002):

1)

2)

3)

Mutanty precore — Vyskytuji se v precore oblasti genomu HBV a sérologicky jsou
charakterizovany negativnim HBeAg, pozitivni anti-HBe a r(izné vysokou hladinou
HBV DNA. Tato mutantase casto vyskytuje v oblasti Stfedozemniho more
a na dalném vychodé, malokdy se s ni setkame v Severni Americe nebo zdpadni
Evropé. Nalezena byla pouze u pacientd infikovanych genotypem B, C, D aE
(Stransky, 2001). Principem této mutace je zdména guaninu za adenin v precore
oblasti virového genomu v pozici 1896, tato substituce vede ke zménam kodonu
TGG na stop kodon TAG a nasledkem této zmény vznika stop-kodon zabranujici
translaci HBeAg. Onemocnéni vyvolené touto mutantou HBV ma zpravidla rychlejsi
progresi do cirhdzy. Viry sprecore mutaci byvaji rezistentni na béina
virostatika a lé¢ba neni pfili§ Uspésna (Krekulovd, Rehak, 2002).

Escape mutanta — U této mutanty nasledkem zmény genetického kdédu dochazi
k substituci glycinu za arginin na 145 pozici alfa podjednotky HBsAg. ,Tato
zménavede ke zméné konfigurace antigenniho lokusu. Vysledkem je
ztrdta neutralizacni aktivity antiHBs protildtek vici escape mutantam, tedy selhani
pasivni a aktivni imunizace proti takto zménénému viru. Escape mutanta se
nevyskytuje Casto, presto jeji vyskyt komplikuje sérologickou diagnostiku HBV
a vakcinaéni strategii” (Krekulova, Rehak, 2002, str. 77).

YMDD mutanta — Vznika pfi l1é¢bé lamivudinem, jedna se o mutaci tzv. YMDD
useku genomu, ktery je jinak vysoce konzervativni (Y — tyrosin, M — methionin, D —
aspartat). ,,K mutaci dochazi jen v Casti z infikovanych hepatocytl, jejichZz podil
postupné s pokracujici lécbou nardsta. YMDD mutaci lze detekovat pfimo PCR
metodou, ale i bez pfimého priikazu Ize snadno rozpoznat rezistenci na lamivudin
na zakladé nardstajici virémie pfi pokradujici 1é¢bé& lamivudinem” (Sperl, 2005).
Jeden z nejcastéjsich typl mutace v tomto Useku je substituce metioninu za valin
nebo izoleucin v kodonu 204 (dfive oznacovan jako 552). Tato substituce byva
Casto provazena substituci leucinu za metionin v kodonu 180 (dfive 528). Obecné

se vznik mutace projevi laboratorné a to opétovnym vzestupem HBV DNA v séru,
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coz neni doprovazeno zvysenim ALT a to vysvétluje mensi agresivitu mutanty viru

vUci hepatocytlim na rozdil od wild typu viru, kde je tomu obracené.

4.11 Komplikace

Komplikace u virové hepatitidy B mohou byt napt. fulminanti pribéh, chronicka
hepatitida, jaterni cirhdza i hepatoceluldrni karcinom. Fulminantni pribéh - jedna se o
akutni jaterni selhani svelmi vainou progndzou. Nejpravdépodobnéji se rozviji
v dlsledku pfilis intenzivni imunitni reakce organismu u nékterych osob. Jaterni selhani
v téchto pripadech byva velmi tézko terapeuticky zvladatelné a v mnoha pripadech je

nutné provést urgentni transplantaci jater.

4.12 Lécba

V okamziku, kdy se jedna o nekomplikovany pribéh akutni VHB je
|éCba podplrnd, kdy jeji soucasti jsou primérend reZzimova a dietni opatreni,
zejména abstinence alkoholu azaroven onemocnéni podléha hlaseni hygienické
sluzbé. Po akutni VHB je nutné ambulantni sledovani pacienta nejméné do uplné
normalizace testl a do Uplné sérokonverze. Toto dlouhodobé sledovani je na misté
z dlvodu zvySené frekvence hepatocelularniho karcinomu v souvislosti v HBV infekci.
Posledni poznatky ukazaly, Ze toto riziko hrozi i osobam, u kterych podle konvencnich
kritérii doSlo k uzdraveni, proto je vhodné provddét dlouhodoby screening. U
fulminantnich pribéh( VHB je nutné pacienta zajistit ve specializovaném pracovisti
s moznosti intenzivni péce z divodu pravidelné kontroly a prevence jaterniho selhani
(Krekulovd, Rehak, 2002). PFi pFetrvani pozitivniho nalezu HBsAg po dobu del$i nez 6
mésich je infekce HBV stanovena jako chronicka. Pro pacienty s HBsAg pozitivni i
HBeAg negativni formou chronické hepatitidy musi obecné platit stejné indikace. O
|écbé je uvazovano, pokud je hladina HBV DNA v séru > 2000 IU/ml nebo je ALT nad
horni hranici normy a vysledek jaterni biopsie ukazuje na stfedni az tézky zanétlivé
nekroticky proces. Kazdy |ékar pfi uvazovani o |IéCbé musi brat v dvahu vék, zdravotni
stav pacienta a aktualni dostupnost vhodnych lékd. Pfi 1é¢bé plati, Ze vyssSi nadéji
na uzdraveni maji osoby s vyssi pocatecni aktivitou sérovych aminotransferaz. Pacienti
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s vysokou virémii a normalni ¢i minimalné zvySenou aktivitou ALT maji malou nadéji
na uspéch a méli by byt IéCeni jen pti histologicky prokazatelné postupuijici fibroze jater
nebo pfi vyskytu extrahepatdlni komplikace HBV infekce. Pro |éc¢bu chronické HBV
infekce se obecné pouzivaji tyto léky (Ehrmann et al., 2010):

e pegylovany interferon (PEG-IFN) alfa-2a

* interferon (IFN) alfa tzv. konvencni, klasicky nebo standardni

* lamivudin

e adenofovir dipivoxil

* entecavir

* tenofovir

* tenofovir s emticitabinem v kombinaci

e telbivudin
V dnesdni dobé lze v 1éCbé chronické hepatitidy B rozliSit dva zakladni postupy |éCby:
zaprvé se jednd o casové omezenou lécbu, jejimZz cilem je dosaZzeni HBeAg
sérokonverze a dlouhodobé sniZeni virémie pod 10” kopii/ml, které trva i po ukon&eni
|éCby. Z hlediska vymizeni HBeAg ¢i HBeAg sérokonverze po cCasové omezené lécbé
jsou dosud pouzivané léky na chronickou hepatitidu B (tj. interferon a, lamivudin i
adefovir) srovnatelné. Pokud se nepodafi Casové omezenou l|écbou dosahnout
sérokonverze HBeAg nebo setrvalé virologické odpovédi u HBeAg negativni formy, jsou
pacienti s aktivni chronickou hepatitidou & progreduijici®® jaterni fibrézou indikovani k
dlouhodobé ¢Easové neomezené 16¢bé, jejimi cilem je dlouhodobé suprimovat®
replikaci HBV a zastavit ¢i zpomalit progresi jaterniho onemocnéni. Lékem volby pro
dlouhodobou Iécbu je adefovir, v terapeutickych ddvkach ma minimum nezadoucich
aginkd, je uginny i pfi rezistenci na lamivudin (Sperl, 2005).

Interferon alfa je cytokin, z jehoz ucinkl se vyuzivda u HVB infekce predevsim
efekt imunomoducni a virostaticky, jeho nevyhodou je dosti velké mnoZstvi
nezadoucich ucinkd a skutecnost, Zze je nutno ho podavat ve formé podkoznich injekci.
V soucasné dobé se k |écbé ¢asto vyuZivaji tzv. pegylované interferony. Ty se na rozdil
od puvodnich interferont alfa lisi tim, Ze k pavodni bilkovinné molekule interferonu je

rdznym zplGsobem navdzdna polymerni molekula polyethylenglykolu. A pravé touto

3 progredujici — vyznacujici se progresi
4 suprimovat = potlacovat
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Upravou bylo dosazeno dostate¢né dlouhého biologického polocasu, tudiz je moziné
podavat je pouze jednou tydné (Stransky, 2001). Hlavni prednosti interferond oproti
ostatnim komercéné dostupnym lékiim je kratSi doba lécby a velkd pravdépodobnost
dosazeni Utlumu virové replikace a sérokonverze. Pokud je interferon alfa (konvencni i
pegylovany) neucdinny nebo Spatné tolerovany, je nutné prevést medikamenty
na tenofovir nebo entecavir. Oba tyto Iéky jsou vysoce ucinné a podavaji se peroralni
cestou, maji vysokou genetickou bariéru proti vzniku rezistence pfi dlouhodobém
podavani. Adefovir dipivoxil je ve srovnani napf. s tenofovirem drazsi a méné ucinny,
|éCba mUZe byt spojenai se vznikem mutant HBV, proto se aktualné pro dosud
nelééené pacienty nedoporucuje. Lécba telbivudinem je ¢asto provazena vznikem
mutant HBV, mutanty jsou potom natento |ék rezistentni, a proto se tyto léky
v soucasnosti pouzivd jen velmi omezené (Frankova et al, 2010). Zavedenim
lamivudinu do klinické praxe znamenalo zdsadni obrat I1é¢bé chronické hepatitidy B,
kde byl zatim do té doby ucinnym lékem pouze interferon alfa. Lamivudin Gcinné
potlacuje replikaci HBV, jednoduse se uzivd a nema zadné nezadouci ucinky. Jiz ro¢ni
[é¢ba vede ke zlepSeni histologického nalezu nakazeného pacienta. Pokud ale
|éCba trva déle nez dva roky, je spojena s narlistem podilu pacientll s mutaci rezistentni

na lamivudin (Sperl, 2005).

4.13 Prevence a profylaxe

Na celém svété jsou asi dvé miliardy lidi se sérologickym dikazem o prodélané
infekci HBV, z toho je asi 350 milion chronickych nosi¢l HBsAg a kazdy rok zemre
na jaterni cirhézu zhruba jeden milion osob. Pres velky pokrok v protivirové 1écbé ma
pouze malé procento pacient(l s chronickou hepatitidou B trvalou odpovéd' na lécbu
(Stransky, 2001). Prevence spociva predevsim v ochrané pred primym kontaktem s krvi
a télesnymi sekrety. Vysokym rizikem je nechranény pohlavni styk a spole¢né pouzivani
hygienickych potieb. Nebezpecny je fakt, Ze fada chronickych nemocnych o svém
onemocnéni v podstaté nevi, stejné jako jedinci v inkubacni dobé VHB, u kterych se
zatim neprojevili Zadné z pfiznakl a presto jsou v této fazi vysoce nakazlivi (Krekulova,
Rehdk, 2002). Hlavnim vychodiskem pro eliminaci infekce HBV je predevsim vakcinace

vSech rizikovych jedincl. Ockovani je zcela bézné a provadi se ockovaci latkou, ktera
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obsahuje rekombinantni HBs antigen. Nyni se natrhu vyskytuje velké mnoZstvi
komercnich vakcin jako napt: Engerix-B, Fendrix, Twinrix/Adult a dalsi. Aktualné je
plodné ockovani zavedeno ve 135 zemich svéta. V Ceské republice se od 80. let o&kuiji
prevainé rizikové skupiny obyvatelstvajako napf. zdravotnici, hemodialyzovani
pacienti, déti HBsAg pozitivnich matek atd. Diky Vyhlasce Ministerstva zdravotnictvi
439/2000 Sh., o ockovani proti prenosnym nemocem bylo zahajeno plosné ockovani
novorozencu (starSich tfi mésice — pravidelny ockovaci kalendar) a déti ve véku 12 let
(Sperl, 2005). Tato vyhlagka nabyla G¢innosti 1. 1. 2001. Standardni ockovaci
schéma zahrnuje 3 davky, druhd a treti davka se podavaji 1 mésic a 6 mésicll po davce
prvni. Déti mladsi 15 let se ockuji vakcinou polovi¢ni koncentrace. V pfipadé potieby
ziskani rychlé ochrany lze ockovat tfemi davkami podavanymi ve schématu 0-1-2
mésice. Ockovani se zakonci podanim dodatecné ctvrté davky, ktera ziskanou
séroprotekci posili nauroven tradiéniho schématu 0-1-6 mésicG. Ockuje-li se
kombinovanou vakcinou proti obéma hepatitiddm typu A a typu B, pak se postupuje
podle konvenéniho schématu (0-1-6 mésic), pfipadné se podavaji jen dvé davky v 6-12

mésicnim intervalu - vakcina Ambirix (Petras, Lesnd, 2010).

Souhrn

» Nejcastéji se virus hepatitidy B Sifi krvi a sexudlni cestou.

» Aktudlné je na svété priblizné dvé miliardy osob, které prodélaly infekci HBV
a chronicky infikovanych je kolem 350 miliona lidi.

» Pokud infekce HBV pretrva déle nez 6 mésicl, hovofi se o chronické hep. B

» Lécba chronické hepatitidy B se provadi pegylovanym interferonem,
interferonem alfe, entecavirem, tenofovirem, adenovirem dipivoxilem,
telbivudinem nebo lamivudinem.

» Dostupnymi léky nelze infekci HV zcela eliminovat, mozna je pouze klinicka
(absence priznakl onemocnéni), biochemicka (normalizace aktivity ALT),
sérologickd (sérokonverze HBeAg/anti-HBe u HBeAg pozitivni formy
onemocnéni) avirologickd (HBV DNAvséru pod hranici detekovatelnosti
metodou PCR v redlném case) remise.

» Proti virové hepatitidé B je k dispozici uc¢inné ockovani.
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5 Virova hepatitida C

Virova hepatitidatypu C (VHC) byla pdvodné pred objevem viru, ktery ji
zpUsobuje fazena mezi tzv. hepatitidy nonA-nonB (NANB). Virus hepatitidy C (VHC) byl
vroce 1988 objeven tymem Michaela Hughtobave spolupraci s laboratofi
Daniela Bradleyho. Objev publikoval Choo a spolupracovnici v roce 1989 (Krekulova,
Rehdk, 2002, str. 83). Dokud nebyl objeven HCV, byla NANB klinicky
charakterizovana jako dlouhodobé pretrvavajici infekéni onemocnéni, kterda se
na pocdatku projevovalo velice mirné, ale v pribéhu nékolika let se proménilo v zavainé
jaterni onemocnéni, které prechazelo az do cirhdzy. Zasadni zlom pfi vyzkumu pfrisel
v pribéhu molekuldarniho klonovani nukleovych kyselin, extrahovanych zvysoce
infekéni plazmy Simpanz(, ktefi byli pokusné infikovani hepatitidou NANB (Stransky,
1999). Hepatitida C je nejhorSim typem ze vSech hepatitid. Az 85 % lidi, ktefi jsou
nakazeni timto virem, se ho jiz nikdy nezbavi. Chronické onemocnéni jater postihuje
cca 70 % lidi, ktefi byli infikovani hepatitidou C a mUzZe vést az k rakoviné jater a smrti.
Obecné pokud budeme mit 100 lidi nakazenych HCV, tak pfiblizné 85 z nich bude
chronicky infikovano, u 70 z nich se bude rozvijet chronické onemocnéni jater, u 15 se
bude rozvijet jaterni cirhéza po dobu dvaceti aZ tficeti let a cca 5 jich zemfe na cirhdzu

nebo hepatoceluldrni karcinom (Berkman, Bakalar, 2000).

5.1 Epidemologie

Jak uz bylo feceno, infekce virem hepatitidy C ve vétsSiné pripadl probiha
zcela bezpfiznakové anemocni pfichazi klékafi az v pokrocilém stadiu jaterniho
onemocnéni, nékdy az s malignim nadorem jater. VHC soucasnosti predstavuje infekci
celosvétového vyznamu, jeji rozsifeni dosahlo do méritek pandemie. Odhaduje se, ze
po celém svété je nakazeno pres 170 milionl nemocnych, pficemz zhruba 4 miliony Ziji
v USA, 5 milion vzapadni Evropé a2 miliony vJaponsku. Infekce je nejcastéjsi
v Africe, Jizni Americe a jihovychodni Asii, kde je predpokladana prevalence 10-20%
misty i wvysSi. V Evropé je wvysSi vyskyt onemocnéni lokalizovdan ve Stfedomofi,
predevsim do oblasti na Sicilii. Geograficky vyskyt odhadované prevalence HCV je

patrny z obrazku ¢. 8.
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Prevalence infekce:
W >5%vysokd
1,1-5 % stfedni

0,2-1 % nizka
< 0,1 % velmi nizk
neznima

T

Obr. €. 8 Geograficky vyskyt hepatitidy C (Husa, 2005)

Virus hepatitidy C patii mezi krvi prenosné plvodce, cesty Sifeni vir(l z této skupiny
jsou velmi podobné. Hlavnimi cestami Sifeni infekce HCV jsou:

* prenos krevnimi derivaty

e intravenozni aplikace narkotik

e pravidelné dialyzac¢ni |éCeni (PDL)

* profesionalni riziko expozice HCV

* sexualni kontakt s osobou HCV pozitivni

* rodinny kontakt s osobou HCV pozitivni

e vertikdlni pfenos z HCV pozitivni matky na novorozence (perinatalni prenos)

e transplantacni stépy
Pocatkem 90. let (v CR roku 1992) se zavedlo povinné vysetfovani darc krve
na pritomnost anti-HCV protilatek jako zdkladniho sérologického markeru infekce HCV.
Diky tomu doslo ke znacnému poklesu nové vzniklych pripadl postransfuzni hepatitidy
C. Na zdkladé zahraniénich studii se doslo k zavéru, Ze z celkového poctu infikovanych
osob se 50 % nakazilo pravé touto cestou. V dnesni dobé je riziko nakazeni krevnimi
derivaty takrka nulové. Pfiblizné 60 % vsech nové vzniklych pfipadl se objevuje mezi

intravendznimi narkomany.
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5.2 Virus hepatitidy C (HCV)

HCV je obaleny virus velikosti 30-80 nm, ktery obsahuje jednovlaknovou
pozitivni RNA (viz obr. €. 9). Je fazen do Celedi Flaviviridae, kdy dalSimi ¢leny této celedi
jsou napf. virus dengue a virus Zluté zimnice. Virovy genom je tvoren pfiblizné 10 000
nukleotidy a ma jeden dlouhy otevieny Cteci ramecek, syntetizovany polyproteinovy
prekurzor tvofi priblizné 3000 aminokyselin. Ten je nasledné opravovan pomoci
vlastnich enzym( apomoci enzymového aparatu hostitelské burnky. Postupnym
Stépenim vznikaji finalni virové strukturalni a nestrukturalni proteiny (Stransky, 1999).
Charakteristickou vlastnosti viru hepatitidy C je jeho extrémni geneticka variabilita,
podle urovné genetické shody hovofime proto o kvazidruzich, subtypech a genotypech

HCV. Genotypy predstavuji genetické varianty s nejvyssi shodou (Ehrmann et al. 2010).

5.3 Genotypy HCV

O existenci rlznych genotypl HCV se mluvi jiZz od pocatku 90. let. Genotyp HCV
se od mutanta HCV lisi svym obalem, ktery neni stabilni a vznika v pribéhu chronické
infekce HCV. Virus jako takovy se snaZi vyhnout imunitnimu rozpoznani organizmem
atudiz i své destrukci protilatkami diky tvorbé obalovych mutant(. Genotypy jsou
stabilnéjsi formy viru a patrné se vyvinuly pred velmi dlouho dobou (v rfadech tisicl
let). Specifikaci jednotlivych genotypl umoZiuji Siroce aplikované molekuldrné
biologické technologie. Vychozimi technikami jsou reverzni transkripce, PCR a finalni
metodou je sekvenovani nukleotidovych bazi (Stransky, 1999).

Geneticka variabilita HCV je pravdépodobné zplsobena velkou frekvenci mutaci
pfi dlouhodobém pribéhu infekce a velmi rychlém obratu viru v organizmu. Denni
produkce viru je obrovskd a pramérné se odhaduje na 10 — 10" viriond. Poloas
Zivota virionll je udavan pouze na 2,7 hodiny, aproto se celd virova populace
v organizmu velmi rychle vyméni atim je v podstaté danai velkd pravdépodobnost
vzniku chyb pfi prepisu genetické informace viru. Z védeckého hlediska je v soucasné
dobé za nejobjektivnéjsi pouzivan Simmonds(v klasifikacni systém, ktery je zaloZzeny
na evolucni pfibuznosti rdznych genotypd HCV. Rozeznava 6 hlavnich genotyp( viru (1-

6) a vice jak 50 subtypu, které se znac¢i malymi pismeny abecedy.
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Celkova klasifikace je zaloZena na fylogenetické analyze a vytvafi se tzv. fylogeneticky
strom (viz obr. ¢. 10). Jednotlivé genotypy viru se od sebe navzajem lisi v31-34 %
nukleotidovych sekvencich arozdily mezi subtypy viru jsou uddvany v20-23 %
sekvenci. Mezi jednotlivymi pacienty, ktefi byli infikovani stejnymi subtypy viru lze
nalézt rozdily v2-15 % nukleotidovych sekvenci. U jednoho konkrétniho
pacienta mohou byt nalezeny rozdily v 1-5 % sekvenci nukleotid(l. Clovék tedy neni
infikovan jednou homogenni populaci vird, ale smési rlznych, které nazyvame

kvazidruhy viru, kdy jejich genomy se navzajem lisi (Husa, 2005).
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Obr. ¢. 9 Schéma usporadani viru hepatitidy C, genomu ajeho produktl

(Krekulovd, Rehak 2002)
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V rozlozZeni virovych
genotypld jsou dnes znamy
vyrazné geografické rozdily. To
je patrné z mapy na obr. ¢. 11.
Celosvétové jsou nejcetngjsi
genotypy 1,2 a3. VEvropé

jsou nejvice zastoupeny

sybtypy 1a, 1b, 2aa2b.
V posledni dobg, 10a
pravdépodobné i diky

Obr. ¢. 10 Fylogeneticky strom genotypi HVC
zvysené cCetnosti injekéni (Husa, 2005)
aplikace psychoaktivnich

latek, se v evropskych zemich zvysilai frekvence vyskytu genotypu 3. Genotypem 4
jsou nejcastéji nakazeni obyvatelé Stfedniho vychodu a genotypy 5 a 6 vyskytuji v Jizni
Africe anaDalném vychodé. VJaponsku se nejcastéji vyskytuje subtyp 1b, ve
Spojenych stdtech jsou to subtypy laalb asamoziejmé sohledem na intenzivni
imigraci se zde objevuji i dalsi genotypy. Autofi publikace Virové hepatitidy —
Krekulova, Rehdk 2002 provedli analyzu genotypového zastoupeni na reprezentativnim
souboru pacientd populace CR. Podle jejich analyzy je u infikovanych osob Zijicich
v Praze nejCastéjsi genotyp 1 (93 %) a misty se také vyskytuje genotyp 2 (1 %)
a genotyp 3 (2 %). Jiné HCV genotypy zatim nebyly na nasem Uzemi diagnostikovany.

Mezi nemocnymi s genotypem 1 se nejcastéji vyskytoval subtyp 1b (76 %) nasledovan

byl subtypem 1a (24 %).
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Obr. €. 11 Rozsifeni jednotlivych genotypt HCV (Husa, 2005)

38



5.4 Virologicka diagnostika

Metody detekce HCV se déli nasérologické, tedy ty které detekuji pritomnost

protilatek proti HCV, anti-HCV a na metody molekularné genetické, ty které detekuji

pritomnost virové RNA.

a)

b)

Sérologické detekcéni metody — Protilatky anti HCV jsou typickym znakem
vystaveni viru, tedy kontaktu nemocného s virem hepatitidy C. Pokud je titr anti-
HCV protilatek pozitivni, je patrnda velkd pravdépodobnost na pokracujici
pritomnost viru HCV v organizmu, protoze pfechod do chronicity infekce je asi 50-
80 %. Protilatky anti-HCV nemaji neutraliza¢ni efekt a nejsou nositelem imunity
v organizmu. Pretrvavaji ve znacném titru u pacientl, u kterych je patrna
spontanni eliminace viru i u pacientl Uspésné vylécenych protivirovou terapii.
Aktualné se pro detekci protildtek vyuzivd metoda EIA (Enzyme Immunoassay)
nebo néktera zjejich variant, pouzivaji se metody lll. generace, které maji
senzitivitu kolem 97 % a specificitu az 99 %. Jak je ale patrné, pro stanoveni
diagndzy HCV pouze detekce anti-HCV nestadi.

Molekularné genetické metody — Tyto metody prokazuji pfitomnost virové
nukleové kyseliny (HCV RNA) v séru nebo v tkanich infikovaného jedince. VSechny
metody dnes pouZivané jsou dostupné ve varianté kvalitativni i kvantitativni.
Kvantitativni jednotkou stanoveni viremie je standardizovand mezinarodni
jednotka RNAv 1 ml séra (IU/ml). Pfesné je definovana jako celkové mnoistvi
RNA v ur¢itém objemu krve, neni totozna pfimo s kopiemi virového genomu.
Ddvodem k zavedeni IU byla snaha o standardizace kvantitativnich molekularnich
metod anejvétSiho rozsifeni dosahla amplifikace nukleové kyseliny -
polymerazova retézova reakce (PCR). Metody molekularné genetické umoznuji
kromé kvalitativniho a kvantitativniho stanoveni HCV RNA v séru urcit navic i

genotyp viru HCV (Ehrmann et al, 2010).

5.5 Klinicky prabéh

Ve vétsiné rozvinutych statech svéta je HCV zodpovédny asi za 20 % akutnich

hepatitid, 70 % chronickych hepatitid, 44 % jaternich cirhdz, 60 % hepatocelularnich
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karcinomU a indikaci zhruba ke tfetiné transplantaci jater. VSechna tato Cisla ukazuji,

jak moc mimoradny vyznam infekce HCV ma.

5.6 Akutni hepatitida

Akutni hepatitida probiha témér ve vSech pripadech velice mirné
a zcela asymptomaticky, a proto je velice tézké tuto diagndzu prokazat. Pouze asi 25 %
pripadl ma ikterus a méné nez 10 % infikovanych osob ma zavaznéjsi onemocnéni.
Tato pozorovani podporuje i skutecnost, Ze vétsina pacientd, u nichZ byla nasledkem
pozdnich nalezli diagnostikovana chronicka hepatitida C, prodélanou akutni fazi vibec
nezaregistrovali. Vlivem poklesu poc¢tu nové vzniklych pfipadd infekce HCV
v rozvinutych zemi je navic akutni hepatitida C pomérné vzacnou zaleZitosti.

Inkubacni doba viru VHC kolisa v rozmezi 15-160 dni. Prodromalni znaky, pokud
se viditelné objevi a jsou-li nemocnym zaregistrovany, jsou podobné jako u ostatnich
virovych hepatitid zcela nespecifické. Da se pozorovat napf: Unava, malatnost,
nevykonnost, bolesti kloub( (zejména malych kloubl jako napf. klouby ruky), bolesti
svalll a dalsi jim podobné priznaky, které se bézné prisuzuji chfipce. Dale mlze byt
pfitomna tlakova bolest v pravém podzebfi, méné casto pak gastrointestinalni pfiznaky
jako je nechutenstvi, nauzea, zvraceni (Krekulova, Rehak, 2002). V soucasnosti
neexistuje zadny test, ktery by dokazal rozlisit hepatitidu akutni od chronické a pravé
tato skutecnost velice komplikuje standardizaci vysledk( antivirové |écby, protoze
kazdy z autorl si voli ponékud odliSné parametry pro diagndézu. Nejcastéji byvaji
v literature citovana tato kritéria vytvorena Némeckou skupinou pro [écbu akutni
hepatitidy C:

e U pacienta je znama expozice HCV v poslednich 4 mésicich nebo je tato moZnost
infikovani pravdépodobna

* je u né dokumentovana sérokonverze protilatek anti-HCV z negativniho do
pozitivniho vysledku

e sérova aktivita je ALT je nad dvacetinasobkem horni hranice béhem roku, ktery
tomuto vzestupu predchazel. Samoziejmé je nezbytné prokazat infekci HCV

a vyloucit vSechny ostatni mozné priciny vzestupu ALT.
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Podle publikace Petra Husy (2005) pfi uplatnéni vSech téchto kritérii byla akutni
hepatitida C v celém Némecku v obdobi let 1998-2001 diagnostikovana pouze u 44
pacient(. Z ¢ehoZ by vyplyvalo, Ze akutni hepatitida C je velmi vzacnym onemocnénim.
Dale autor udava, Ze podle danych skuteénosti tedy nebylo moiné, aby v Ceské
republice, kterda ma nesrovnatelné méné obyvatel nez Némecko, bylo rocné hlaseno
200-300 pfipadd akutnich virovych hepatitid C. Podle néj je jasné, Ze vétSina téchto
nemocnych méla ve skuteCnosti chronickou hepatitidu C, kterd byla nahodné az po
letech odhalena. Klinické studie konané koncem 90. let 20. stoleti urcily
pravdépodobnost prechodu posttransfuznich hepatitid C do chronicity v rozmezi 70-90
%. Novéjsi vyzkumy vsak prokdazaly, Ze tato pravdépodobnost neni tak vysoka a je
ovlivnéna velkym mnoizstvim faktor(i. Dale se Husa zminuje o zajimavé italské studii
zroku 1999, ktera prokdzala, zfady rodinnych kontaktd nemocnych s chronickou
infekci HCV se vyviji bunécnd imunitaviéi HCV, ato bez klinickych znamek
onemocnéni a bez tvorby protilatek anti-HCV, coZz by ukazovalo na moznost Castéjsi
eliminace infekce HCV, nez se dosud predpokladalo.

Pfiblizné 25 % pacientl s akutni hepatitidou C mda 6-12 mésicll od pocatku
onemocnéni stale normalni aktivitu ALT. Ti jedinci, ktefi se uzdravi, ztrati pozitivitu
anti-HCV aze séra vymizi HCV RNA. Pfiblizné u dalSich 25 % pripadl zlstane HCV
RNA v séru trvale pozitivni, a to i prestoze je aktivita ALT v rozmezi normalnich hodnot.
U zbyvaijicich 50 % prechazi akutni hepatitida do chronické. K progresi onemocnéni do

chronicity inklinuji spiSe starsi pacienti nebo ti s narusenou imunitou (Stransky, 1999).

5.6.1 Lécba akutni VHC

Virova hepatitida C je velice vzacné podchycena a diagnostikovana v akutni fazi.
Pfi nekomplikovaném pribéhu VHC je Iécbave velkém mnoistvi pfipadl pouze
podplirna, coz plati i pro ikterické formy tohoto onemocnéni. Soucasti lécby jsou i
pfiméfend dietni areZimova opatfeni a samoziejmeé je striktné zakdzana konzumace
alkoholu (Krekulova, Rehak, 2002). Pro vétdinu autord je akutni infekce HCV jasnou
indikaci k zahajeni |1éCby. DGvodem je skutecnost, Ze pokud se podafi podchytit akutni
fazi vcas, je 100 % pravdépodobnost, Ze se podafi zabranit prechodu akutni faze do

chronické. V dnesni dobé se vétSinou pacientim podavd kombinace PEG-IFN
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(pegylované interferony) a ribavirinu v bézném ddavkovani po dobu 3-6 meésica.
Za optimalnich podminek by meéla byt |écba zahdjena v okamziku stanoveni akutni
infekce, vyjimkou vSak byvaji ikterické formy. Zde je pravdépodobné vyssi nadéje
na dosazZeni spontanni eliminace viru, takZe nastavaji i okamziky, kdy je |écba po dobu
tfi mésicl odloZena a terapie je pak zahajena jen pokud béhem této doby ke spontanni
eliminaci viru nedoslo (Ehrmann et al., 2010).

Ambulantni sledovani pacienta s HCV infekci je dlouhodobé, hladina virémie
v prlbéhu onemocnéni kolisa, proto k posouzeni, zda doslo ke spontanni eliminaci
a uzdraveni Ci prechodu do chronicity je potfeba opakované provadét biochemicka
a virologicka vysetreni. Minimalné tfi v Casovém rozmezi 6 mésicli. Nové identifikovana
HCV infekce (akutni i chronickd) podléhd v Ceské republice povinnému hlaseni
hygienické sluzbé, ale bohuzZel vpraxi byvd casto toto opomijeno, coz velmi
znemoziiuje presné posouzeni prevalence a incidence této choroby (Krekulovd, Rehak,

2002).

5.7 Chronicka hepatitida

Chronickd hepatitida pfedstavuje rozhodné castéji diagnostikovanou variantu
onemocnéni. Za chronickou HCV infekci jsou povazovany pfipady, u kterych doslo
k pravdépodobnému prenosu HCV v prabéhu poslednich Sesti mésicu, ale byvaji to i
pfipady, u kterych je okamzik prenosu neznamy. Klinické priznaky jsou
zcela nespecifické a infekce byva odhalena nahodou. Pokud se néjaké objevi, jedna se
vétSinou o pfriznaky jiz pokrocilych stadii jaterniho onemocnéni nebo dokonce
hepatoceluldrniho karcinomu (Ehrmann et al., 2010).

Mechanismus, jakym virus vyvoldva chronicky pribéh infekce, zatim neni
znamy. Bylo vsak zjisténo, Ze po zacatku akutni VHC zietelné klesa titr HCV RNA v séru,
ale poté znovu vzrlista. Vime, Ze pfiblizné 80 % pacientll s chronickou HCV ma pozitivni
anti-HCV v séru, vice nez 50 % ma trvale zvySenou a kolisajici aktivitu transaminaz
v séru a pozitivni HCV RNA jako marker pokracujici virové replikace. U prokazatelné
infikovanych pacientl je mozné pfri klinickém sledovani pozorovat 3 odlisné typy

prabéhu aktivity ALT v séru:
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1)

2)

3)

Typ relapsujici — pfi onemocnéni aktivita ALT vyrazné kolisa v Sirokém rozmezi
nad horni hranici normy apo obdobi exacerbance® se navraci k normalni
hodnoté. V jaterni biopsii miva chronickd hepatitida rlizné zavaznosti.

Typ kontinudlni — pfi onemocnéni neobsahuje aktivita ALT pfiliS vysoké Urovng,
ale je trvale zvySenda apfi jaterni biopsii mUZe byt opét
diagnostikovana chronicka hepatitida rdzné Grovné.

Bezpriznakové nosicstvi HCV — tak zvany zdravy nosi¢ HCV ma trvale normalni
transaminazy, v jaterni biopsii miZze byt normalni nalez nebo obraz chronické
hepatitidy, ale i pfesto miZe mit zdravy nosic stale viremii, takze muzZe HCV

infekci pfenaset (Stransky, 1999).

Vysledky studii, které popisuji ptirozeny vyvoj infekce HCV v dlouhodobém c¢asovém

rozmezi, se navzajem vyrazné lisi, podle toho, zda se jednd o studie prospektivm’36

nebo retrospektivni®*’. Vysledky retrospektivnich studii jsou vyrazné horsi, podle nich se

béhem 10-13 let po infikovani vyvine u 17-55% nemocnych (v priméru 42 %) jaterni

cirhdza, u 1-23 % hepatoceluldrni karcinom a 4-15% nemocnych zemfe na jaterni

chorobu. Oproti tomu v prospektivni studiich doslo k béhem 8-16 let sledovani ke

vzniku jaterni cirhdzy u 7-16 % nemocnych (v priméru 11 %), hepatoceluldrni karcinom

se vyvinul u 0,7-1,3% sledovanych a 1,3-33,7% infikovanych zemfrelo na nékterou

z jaternich chorob. Vysledky ukazuji na rozdilnou zavaznost pribéhu chronické infekce

HCV (Husa, 2005).

Pravdépodobnost vzniku chronické hepatitidy zvysuji (Stransky, 1999):

Parenterdlni nakaza

Vétsi objemy transfundované krve
Aplikace krve od placenych darct
Zavainé priznaky v akutni fazi
Vysokd aktivita ALT v akutni fazi

Opakovana pozitivita na anti-HCV

> Exacerbance - nové vzplanuti-> chronické choroby, kterda neni dostatecné zhojena nebo jejiz
pricina trva.

3 Prospektivni studie — druh studie v epidemiologii, pfi niZz se u urcité skupiny osob v pribéhu rizné
dlouhého obdobi sleduji pozadované jevy, napt. vznik urcité choroby.

¥ Retrospektivni studie — druh studie v epidemiologii, pfi niz se pozadované jevy nebo veli¢iny sleduji

Zpétné.
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e Muzské pohlavi
Ke zhorSeni pribéhu chronické infekce prispivaji (Husa, 2005):
* Diabetes mellitus
¢ Nevhodné dietni navyky
* Obezita
e Abuzus alkoholu
e Vliv nékterych Iéku

¢ Porucha metabolismu Zeleza — hemochromatoza

5.7.1 Lécba chronické VHC

Pokud v krevnim séru pretrva pozitivni nadlez HCV RNA déle neZz 6 mésicy, je
hepatitida C povazovana za chronickou. Samotna pozitivita na anti-HCV protilatek pro
diagnézu chronické VHC nepostacuje. Chronickd VHC je vsoucasné dobé
povazovana za jednu z nejcastéjSich pficin jaterniho selhani a cirhdzy, nastésti se ale
v dnesni dobé jednd o relativné pomalu progredujici onemocnéni, jehoz nasledky se
rozviji pouze u nékterych z infikovanych osob. Lécba, kterd je aktudlné dostupna, neni
dostatecné ucinna, je zatizenavelkym mnoZstvim nezadoucich ucinG arizik. Je
dlouhodob3d a je doprovazena vyznamnych zhorSenim kvality Zivota pacienta, proto je
potfeba posoudit u kazdého pacienta zvlast ocekavané prinosy a pomér rizik stim
souvisejici. V klinické praxi nadale z(stava rada dilemat v souvislosti s rozhodnutim,
zda protivirovou terapii u VHC zahdjit ¢i nikoliv. Davody pro a proti shrnuje nasledujici

prehled (prevzato a upraveno z Krekulova, Rehak, 2002):
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Duavody pro lécbu Davody proti lécbé

» Pomala progrese choroby
» Snizeni rizika zdvaznych nasledk( | > Rozvoj komplikaci pouze u ¢asti
chronické VHC - jaterni cirhdzy, pacientu

jaterniho selhani, hepatocelularniho | » Doposud omezena ucinnost lécby

karcinomu » Relativné vysoka frekvence
» Zlepseni kvality Zivota po lécbé nezadoucich ucinkd
» Snizeni rizika pfenosu na dalsi osoby | > Vyrazné zhorseni kvality
» Lécba je nakladové efektivni Zivota béhem lécby
» Nemozinost  spolehlivé indikace | » Délka lécby a parenterdlni aplikace

pacientd, u  kterych  nedojde | » NemoZnost spolehlivé identifikace
k progresi onemocnéni pacientd, u kterych dojde k |écebné

odpovédi

Velmi dllezitym kritériem je také vék nemocného, pfesto viak z mnoha dlvod( nelze
jednotné stanovit vékovou hranici pro |écbu. Je ale prokazano, Ze infekce u
pacienta nad 40 let miva obvykle vétsi tendenci k progresi do fibrézy a cirhozy.
Limitujicimi faktory byvaji spiSe pridruzend onemocnéni a celkovy biologicky stav
pacienta. Ehrmann se svymi kolegy (2010) uvadéji preparaty, které se vétsSinou pro
[éCbu vyuZivaji:

Pelygované interferony — predstavuji relativné novou lékovou formu, jsou produktem
technologie oznacované jako ,, pegylace ”. Jedna se o technologii, kdy je ke zvolené
bilkovinné molekule pfipojena polymerni molekula polyetylenglykolu. Vynikly konjugat
ma velké mnoZstvi vlastnosti, kterymi se vyznamné lisi od plvodni molekuly bilkoviny.
Robavirin — patii do skupiny tzv. peroralnich virostatik. Jde o analog guanosinu, ktery
byl vyvinut jiz pocatkem 80. let., mechanismus ucinku pravdépodobné spociva
v inhibici inosinmonofosfatdehydrogenazy. Dodnes neni mechanismus synergického
pusobeni ribavirinu s interferonem objasnén.

Cetné virové mutace, jejich? frekvence naristd v ¢ase, komplikuji vyvoj tcinné vakeiny.
Ta neni v soucasné dobé k dispozici ajeji vyvoj bude pravdépodobné jesté otdzkou

delsSiho trvani.
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5.8 Profylaxe

Prevence hepatitidy VHC spociva zejména v ochrané pred pfimym kontaktem
s krvi a télesnymi sekrety jiz nakazenych lidi. Velice rizikové byva spolec¢né sdileni
pomtUcek pro injekéni aplikaci latek ¢i spolecné pouzivani hygienickych potreb. Rizikovy
byva také kontakt nechranénych sliznic nebo poruseni pokozky s infikovanou krvi, dale
HCV mulzZe byt preneseno pri nechranéném sexudlni styku, ale pravdépodobnost
pfenosu touto cestou je nizsi ne? u VHB. Rada chronicky nemocnych €asto o svém
onemocnéni ani nevi, jelikoZ se u nich neprojevuji Zadné priznaky, pfesto mohou byt
vysoce nakazlivi (Krekulova, Rehak, 2002). Vyskyt hepatitidy C klesa, je to ¢aste¢né
zpUsobeno tim, Ze se aktualné testuji darci krve na pfitomnost viru a v nemocnicich se
peclivé dodrzuji prisnd hygienicka opatfeni. Bohuzel aktudlné neexistuje Zadna
vakcina proti hepatitidé C. Usili o jeji vyvoj pokraluje i nadale, ale bohuzel vysledky

nejsou povzbudivé a veskeré dosavadni pokusy byly nedspésné (Achord, 2002).

Souhrn:

» Virus hepatitidy C se Siti predevsim krvi a krevnimi derivaty.

» lkterickd forma akutni infekce virem hepatitidy C je velice vzacnd, vétsina pfipadi
HCV infekce je odhalena v chronickém stadiu.

» Chronicka infekce HCV nema specifické priznaky, pokud se néjaké objevi, je jiz o
priznaky pokrocilého jaterniho onemocnéni.

» Terapeutickym postupem volby je podani kombinace pegylovaného interferonu
a ribavirinu. Délka |é¢by a davkovani preparatll se lisi podle genotypu viru a vychozi
virémie.

» Vyléceni infekce HCV, zakteré je povazovano dosazeni setrvalé virologické
odpovédi, je v béZné populaci dosahovano priblizné v 60 % vSech pripada.

» Vakcinace zatim neni dostupna.
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6 Virova hepatitida D

Virova hepatitida D (VHD) je onemocnéni vyvolané virem HDV a jde o virovou
Eastici, kterd také byva oznaena jako delta agens®®. HDV objevil roku 1977 Mario
Rizzeto a je plné funkénim infekénim agens pouze v pfitomnosti tzv. pomocného viru.
Pomocnym virem pro HDV je virus hepatitidy B (HBV), proto samostatna hepatitida D

neexistuje a vyskytuje se pouze v souvislosti s VHB.

6.1 Virovy genom

HDV je atypické virové agens, které infikuje clovéka, neni klasifikovan.
Genomova RNAtohoto viru je svou strukturou aorganizaci nejvice podobna
RNA virGm, které napadaji rostliny. ,, Virovy genom o délce 1,7 kb kéduje pouze jeden
virovy protein — tzv. delta antigen (HDAg). Virion o priméru 36nm je sloZen
z ribonukleokapsidy obsahujici negativni vlakno virové genomové RNA a cca 70 kopii
HDAg. Virovy obal obsahuje lipidy a povrchovy antigen viru hepatitidy B (HBsAg).
Pfitomna HBsAg ve virovém obalu je nezbytna pro formovani HDV virionU a jejich
infekciozitu (obr. ¢. 12). Jedna se o jedinou pomocnou funkci HBV nepostradatelnou
pro HDV ” (Krekulova ,Rehdk 2002, str. 111). Zatim byly identifikovany tfi genotypy
HDV — I, II, Ill, které se navzdjem lisi ve 30-40 % sekvenci nukleotidd, zatimco uvnitf
jednotlivych genotypl HDV je variabilita 10-15 %. Nejtézsi klinicky pribéh ma infekce
genotypem Ill, méné zdvaziny prlibéh je u infekce genotypem | a nejlehdi je infekce

genotypem Il (Husa, 2005).

38 o ve .
Agens — plivodce, Cinitel
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Obr. €. 12 Struktura viru hepatitidy D (Ehrmann et al., 2010)

6.2 Epidemiologie

Infekce se vétSinou prenasi parenteralné, predevsim krvi a krevnimi produkty
a predevsim mezi injekénimi uZivateli drog. V soucasnosti diky rutinnimu vySetfovani
vSech darcl krve na infekci HBV a stale se rozsifujicimu poctu osob vakcinovanych proti
HBV, je infekce HDV celosvétové na Ustupu. Co se tyCe prenosu HDV sexudlni cestou
nebo vertikdlni cestou, byva pomérné vzacny (Ehrmann et al., 2010). VHD se vyskytuje
po celém svété a nemad sezdnni vyskyt a rzné genotypy HDV maiji rzné geografické
rozsifeni. NejCastéji se vyskytuje genotyp |, ktery prevladd predevsim v oblasti
Stfedozemi, v Africe, Evropé a Americe. Infekce genotypu Il se vyskytuje prevainé
v oblastech Japonska a Taiwan. A genotyp Il byl izolovan v pribéhu epidemii v Jizni
Americe (viz obr €. 13). Podle hrubych odhad( je HDV infikovdno celosvétové asi 5 %
nemocnych s chronickou hepatitidou B a podle epidemiologickych Setfeni dochazi
k postupnému vyhasinani epidemie infekce HDV. Diky opakovanym studiim bylo
zjisténo, e se tato infekce v Ceské republice vyskytuje jen ve velmi vyjimeénych
pfipadech. Je ale nutné na ni myslet u cizincd nebo nasich obc¢anu, ktefi dlouhodobé
pobyvali v zahraniéi v rizikovych oblastech, zvlasté pokud tam dostali transfuzi krve

nebo podstoupili zakroky s rizikem pfenosu HDV (Husa, 2005).
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Obr. €. 13 Geograficky vyskyt hepatitidy D (Ehrmann et al., 2010)

6.3 Klinicky priibéh

Inkubacni doba hepatitidy D se v rGznych literarnich zdrojich dosti lisi, je ale jasné

Ze se pohybuje vrozmezi inkubacni doby hepatitidy B ataje vétSinou

udavana v rozmezi 4-7 tydnQ. V praxi dochazi ke dvéma rdzné zavaznym situacim:

e Koinfekce®® HBV a HDV — nastava, kdy? je pacient nakazen ve stejnou dobu
obéma viry. Vysledek koifekce je vétSinou pfiznivy a jen u 2-7% pacientl dochazi
k prechodu do chronicity.

. Superinfekce HDV na chronickou infekci HBV — vtomto pripadé dojde u
pacienta s chronickou infekci HBV k akutni exacerbanci® chronické hepatitidy,
k rychlé progresi do jaterni cirhézy nebo kdekompenzaci“jii existujici cirhozy.
Velmi c¢asto (u 10-20%) se vyskytuje i fulminantni hepatitida a obecné tedy jde o

mnohem zdvaznéjsi situaci, nez je koinfekce (Husa, 2005).

** Koinfekce — sougasna infekce dvéma, popf. vice druhy choroboplodnych zarodk

“% Exacerbance — nové vzplanuti chronické choroby, ktera neni dostatecné zhojena nebo jejiz pficina trva
o Dekompenzace — selhani kompenzacnich mechanism(, udrZujicich uréitou chorobu v pfijatelnych
mezich. Vznika postupem nemoci v disledku pridruzeni jiné, nékdy i banalni choroby nebo nedodrzenim
|é¢by
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6.4 Diagnostika

Infekce defektnim virem, ktery zplsobuje hepatitidu D, je moina jen
za pritomnosti viru hepatitidy B, tedy u HBsAg pozitivnich jedincll. Pro diagnézu VHD je
dllezity soucasny nalez HBsAg a antigenu viru hepatitidy D, pfipadné jeho protilatky
anti-HDV. Pokud je VHD v akutni fazi, je pfitomnost HDAg nebo virové RNA pouze
kratkodoba. U koinfekce HBV/HDV se pfitomnost HDAg v séru podafi prokazat
priblizné ve 40 % pripadd (Krekulovda, Rehak, 2002). Protilatky anti-HDV IgM se objevuji
v prlbéhu akutni hepatitidy D jako prvni. Pokud nedojde kpfechodu infekce do
chronicity, postupné ze séra mizi ajsou nahrazovany protilatkami anti-HDV 1gG. U
chronické faze hepatitidy D nachazime pozitivni jak protilatky tfidy IgM (tedy ty, u
kterych vyse jejich titru koreluje s aktivitou chronické hepatitidy), tak ve vysokém titru i
protilatky IgG. Ve specializovanych laboratofich se provadi prikaz antigenu hepatitidy
D (HDAg), ten se projevuje vséru pri akutni fazi hepatitidy a dale HDV RNA, jejiz
pfitomnost je ukazatelem jak v akutni, tak i v chronické hepatitidy D (Ehrmann et al.,

2010).

6.5 Lécba

Lécba akutni hepatitidy D je pouze podpulrna, zamérend na zmirnéni priznaku
a zajisténi dostatecného energetického pfijmu. V okamziku fulminantniho zvratu je
[éCebnou metodou volba akutni transplantace jater. Pifesto Ze doSlo kvelkému
pokroku ve vyvoji novych protivirovych preparatl, je terapie virové hepatitidy velmi
obtiznd a specificka |écba s virostatickym ucinkem cilenym proti HDV dosud neni
k dispozici. Pfedpokladalo se, Ze léky vedouci ke kontrole virové replikace HBV DNA u
nemocnych s chronickou VHB se uplatni také pfi 1écbé VHD, bohuZel se ale tento
predpoklad nepotvrdil (Krekulova, Rehdk, 2002). V klinickych studiich byl prokazan
pfiznivy vliv podavani konvenéniho interferonu alfa ve vysokych davkach (9 MU trikrat
tydné) nebo PEG INF alfa-2a po dobu jednoho roku. Objeveni replikace HDV je po
ukonceni |éCby pravidlem, ale histologicky efekt prfetrvava nejméné 10 let po lécbé.
Lamuvidin neni ucinny a kombinace PEG IFN aribavirinu nezvysSuje ucinnost |écby

(Ehrmann et al., 2010).
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6.6 Profylaxe

Preventivni opatreni jsou vzhledem k parenteralnimu zpUsobu obdobna jako u
hepatitid B a C. Z preventivnich opatreni je neucinnéjsi ockovani proti HBV, vakcinacni

programy vedly k podstatnému poklesu prevalence VHD i v endemickych oblastech.

Shrnuti

» Virova hepatitida D neexistuje samostatné, vzdy je soucasné pritomna i HBV

» Infekce se prenasi parenteralné, krvi, krevnimi produkty a mezi injekénimi uZivateli
drog.

» Hepatitida D je prevainé endemicka (jihoafrické zemé, Stredomofi, Rumunsko, jizni
a stfedni Afrika). V Ceské republice se vyskytuje vzacné.

» Cilem 1éCby je utlum replikace HDV.

» V Kklinickych studiich byl prokazan pozitivni vliv podavani konvencniho interferonu
alfa ve vysokych davkach nebo PEG IFN alfa-2a po dobu jednoho roku.

» Jako prevence proti VHD se nejcastéji vyuZiva vakcinace proti HBV.

7 Virova hepatitida E

Hepatitida typu E (VHE), byla pldvodné nazyvana jako stfevni ¢i endemicka
nonA a nonB hepatitida, svym priibéhem a zpUsobem Sifeni se nejvice podobd VHA. |
pres nékteré spolecné rysy mezi VHA a VHE z(stdava u virové hepatitidy E velké

mnozstvi nezndmych.

7.1 Genom

Virus hepatitidy E (HEV) je neobaleny virus s primérem 24-37 nm obsahujici
jednovlaknovou RNA. HEV byl plvodné zarazen do celedi Caliciviridae, ale pro cetné
odlisSnosti ve srovnani stouto celedi bylo jeho zafazeni prehodnoceno av soucasné
dobé zUstavd neklasifikovan. HEV genom md pozitivni orientaci RNA, sklada se
priblizné ze 7600 nukleotidl, virovy genom je prepisovan ze tfi prekryvajicich se
otevienych Ctecich rdmcl. Virus se vyskytuje vjednom sérotypu, ale existuje

minimalné 5 genotypovych variant HEV (oznacovanych 1-5) s geografickou distribuci.
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7.2 Epidemiologie

Genotypy 1 a2 jsou striktné lidské, jsou virulentnéjsi nez ostatni genotypy
a byly odhaleny jako pfFi¢ina sporadickych onemocnéni i povodnovych epidemii
zplUsobenych kontaminovanou vodou v Asii, Severni Africe (genotyp 1), Mexiku
a centralni Africe (genotyp 2). Nejvétsi takovda epidemie byla zaznamendna v novodobé
historii v Ciné v letech 1986 -1988, kdy bylo nakaZeno vice jak 120000 lidi (Husa,
2005). Infekce vyvolané genotypem 3 byly hlaseny z fady Evropskych statd, Severni
aJizni Ameriky, Japonska a Tichomo¥i, infekce genotypem 4 byla popsanav Cing,
Japonsku a Vietnamu. Pri¢inou Sifeni infekce genotypl 3 a 4 jsou predevsim prasata,
domdci i divoka, ale napfriklad i jeleni. Genotypy 3 a 4 jsou s nejvyssi pravdépodobnosti
méné virulentnéjsi nez genotypy 1 a 2. Pokud dojde infekci genotypy 3 a 4 u zvifat je
zcela asymptomaticka a lidi je pribéh mirnéjsi nez u infekci genotypd 1 a 2. Novinkou
je 5. genotyp HEV, kterym se prozatim oznacuje ptaci virus, jehoZz prenos
na ¢lovéka prozatim nebyl prokdzadn (Ehrmann et al., 2010).

V Ceské republice ajinych vyspélych zemich p¥ichazi hepatitida E v Gvahu jako
importovana nakaza, Casto spojena se cestovani do rozvojovych zemi, které ovsem
nejde predchazet vakcinaci. V poslednich letech narlsta pocet infikovanych osob, jak u
nas tak i vostatnich evropskych statech. Vroce 2008 bylo hlaseno 65 pfripadu

onemocnéni, roku 2009 to bylo 99 pfipad( a roku 2010 pak 72.

7.3 Klinicky prabéh

Klinicky pribéh je z ¢asti podobny infekci HAV, Jedna se vsak vétsSinou o
nemocnéni, které ma tézsi prlibéh a trva i déle nez je obvyklé. Onemocnéni neprechazi
do chronické formy. Velmi nebezpecné je toto onemocnéni u gravidnich Zen, kde se
udava az 20 % letalita. Virus hepatitidy E se mlZe prenaset z matky nadité ato
dokonce jiz intrauterinné, v téchto pripadech byva vysoka pravdépodobnost potrat(,
porodl mrtvého plodu nebo narozeni ditéte s vrozenou hepatitidou E. Zatim bohuzel
neni znamo, zda po prodélané hepatitidé E existuje celoZivotni imunita, vétSina osob

totiz po prodélani akutni hepatitidy zahy ztraci protilatky anti-HEV. Zatim spiSe
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prevladaji nazory, Ze opakovana infekce méa dokonce té&73i pribéh (Lukds, Zak et al.

2007).

7.4 Diagnostika

Je zaloZena na prukazu protilatek anti-HEV, pricemz pritomnost IgM je znamkou
akutni hepatitidy E. Pfi hodnoceni vysledk( je vSak nutné hodnotit s velkou opatrnosti,
protoZze nékteré pouzivané diagnostické testy mohou byt pomérné malo specifické

nebo mohou poskytovat faleSné pozitivni vysledky.

7.5 Lécba

Lécba akutni faze hepatitidy se neliSi od lécby ostatnich hepatitid, je
symptomaticka. V akutni fazi se jedna predevsim o podplrnou terapii, se kterou

souvisi rliznd reZzimova opatfeni, jako je napt. abstinence alkoholu.

7.6 Profylaxe

Vakcinace zatim neni dostupnd. Pokud se chce ¢lovék chranit, musi dodrZzovat
hygienické zasady a prevenci je konzumace nezdvadné vody a potravin vzemich

s Castym vyskytem virové hepatitidy E.

Souhrn

» Hepatitida E je enterdlné pfenosna.

» Infekce virem je mozna fekdlné ordlni cestou nebo konzumaci potravin napf.
masem.

» Nebezpecna je infekce HEV v téhotenstuvi.

» Vakcinace zatim neni dostupna.
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8 Virova hepatitida G

Virus hepatitidy G je prozatim poslednim virem, ktery mZeme fradit mezi
plvodce virovych hepatitid. Objeveni dalsiho hepatotropniho viru se ocekavalo jiZz po
objeveni hepatitidy C tj. roku 1989, zavedly se nové diagnostické testy na priikaz
protilatek, a i presto se u rady akutnich i virovych hepatitid nepovedlo odhalit pfic¢inu
onemocnéni. HVG se bylo objeveno roku 1995, kdy se podafrilo vyklonovat geneticky
material dvou virl, které nesly ndazev HGBV-C a HGV, pozdéji ale podrobnou analyzou
bylo odhaleno, Ze se jednd o identické viry. Nyni se mUZzeme setkat s kompromisnim
oznacenim HGV/HGBV-C. V dobé objeveni se jesté oCekdavalo potvrzeni existence viru
hepatitidy F (HFV), k cemuz ale pozdéji v budoucnu nedoslo, proto je nyni vynechano

misto v zavedené posloupnosti plivodct virovych hepatitid (Husa, 2005).

8.1 Genom

Virus hepatitidy G je jednovlaknovy RNA virus s pozitivnim vldknem, ktery je
fazen do Celedi Flaviviridae a je vzdalené pfibuzny s HCV Jeho genom obsahuje 9392

nukleotidl, které kdduji polyprotein o 2873 aminokyselinach.

8.2 Epidemiologie

Virus se §ifi parenteralni cestou a je roziifen prakticky po celém svété. Casto se
infekce HGV vyskytuje u hemofilikli, hemodialyzovanych pacient(, injekénich uzivateld
drog a pravdépodobné se prendsi pohlavnim stykem. Vyskytuje se u 1,7-4,5 % zdravych
darcud krve, kdy riziko nakazy diky krevni transfuzi je 9%. Proti béZné populaci je HGV
nalézdn ve vyssi frekvenci u osob, ktefi jsou infikovani soucasné HBV (16 %), HCV (20

%) nebo HDV (36 %) (Krekulova, Rehdk, 2007).
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8.3 Klinicky priibéh

Vyznam infekce HGV zatim nebyla definitivné uréen. V literature se miZeme setkat se
dvéma nazory:

1) HGV neni hepatotropni agens — je zaloZzen na nazoru, Ze HGV ma mirny pribéh,
je asymptomaticky apfi dlouhodobé pozitivité markert infekce HGV jsou
biochemické a histologické nalezy casto normalni, atudiz neni znamkou
jaterniho onemocnéni.

2) HGV muizZe byt puvodcem i fulminantni hepatitidy — néktefi autofi pfi svych
studiich prokazali infekci HGV u fady pacientd s fulminantnimi hepatitidami
s absencemi znamek infekce jinymi moZnymi plvodce. Coz by naopak

znamenalo vyraznou agresivitu vici jaternim bunkam (Husa, 2005).

Souhrn:

» HGV je posledni objevena virova hepatitida.

» HGV patfi mezi flaviviry a je pribuzna HCV.

» Pro parenterdlni pfenos je vyskyt HGV casty u hemofiliki, hemodialyzovanych
pacientd a narkoman.

» Zatim neni jisté, jakou roli HGV v jaterni hepatologii zastava. V souc¢asné dobé proti
sobé stoji zastanci a autofi, ktefi vyznam této infekce zpochybnuji.

» Vakcinace zatim neni dostupna.

55




9 Témavirové hepatitidy obsazené v dostupnych ucebnicich, v RVP

a osnovach pro gymnazia

V dalsi c¢asti své praci bych se rddavénovalatomu, jaky zpUsobem je
tématika virovych  hepatitid obsaZena v ucebnicich pro gymnazia, ramcovém
vzdéldvacim programu pro gymnazia a v uéebnich pldnech a osnovach pro gymnazia.
Jaké védomosti o virovych hepatitidach diky témto vzdélavacim dokumentim maji

moznost studenti ziskat.

9.1. Tématika virovych hepatitid v ucebnicich pro gymnazia

Po prostudovani ucebnic pro gymnazia, které se zabyvaiji biologii ¢lovéka, jsem
nalezla zminky o problematice virovych hepatitid pouze ve dvou — Biologie ¢lovéka pro
gymnazia z nakladatelstvi FORTUNA a Biologie pro gymnazia z nakladatelstvi Olomouc.
V téchto dvou ucebnicich jsem se zabyvala vécnym obsahem ucebnic. Podle publikace
Prichy z roku 1998 maji Skolni uéebnice dvé zdkladni dimenze, jednak je to vécny
obsah, ktery je explicitni a zfetelny u kazdé ucebnice a zaroven ma ucebnice obsah
ideovy, ktery je sice méné zfetelny, ale md implicitni povahu. Ja jsem
zaméfrila predevsim na soubor informaci, které se vztahuji k odbornému zdroji uciva.

V prvni zminované si studenti mohou precist obecnou charakteristiku o
hepatitidach, je zde zdGraznéno, Ze se hepatitidy hovorové ale nepresné oznacuji jako
Zloutenka, Ze jsou zpUsobovany viry, ale Ze jejich pri¢inou mlze byt i nadmeérné uzivani
alkoholu nebo alergie na néktera farmaka. Déle je zde podrobnéji popisovdna virova
hepatitida A, virova hepatitida B a vyskytuje se zde pozndmka, Ze existuji i dalsi typy
jako napt. hepatitida C. PrestoZe na zacatku je pozndmka o tom, Ze slovo Zloutenka je
pro toto onemocnéni nepresné oznaceni, vyskytuje se zde odstavec zacinajici slovy
Zloutenka je ..., coZ si na prvni pohled dosti protifeci.

V druhé ucebnici, tedy v Biologii pro gymnazia z nakladatelstvi Olomouc, se
vyskytuji CEtyfi kratké odstavce. V prvnim autor jednou vétou popisuje strucnou
charakteristiku hepatitid obecné a dale je zde velice kratce popisovana hepatitida A a B
se zakladnimi charakteristikami tohoto onemocnéni. Posledni odstavec se zabyva

alkoholickou hepatitidou, kde je studentim vysvétlovano, Ze nadmérnym pitim
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alkoholu si ¢lovék také mlze zpUsobit zanét jaternich bunék, jejich ndsledny zanik a Ze
mezi jaternimi burikami se vytvari zjizvena nefunkéni tkan oznacovana jako cirhdza.
Zadné dalii zminky o faktu, Ze by se mohly vyskytovat né&jaké dalsi typy hepatitid, se

zde nevyskytuiji.

9.2 Tématika virovych hepatitid v RVP a osnovach gymnazii

Podle webovych stranek Ministerstva Skolstvi, mladeze a télovychovy, je
formalni ramec Skolské reformy dan prechodem od jednotlivych osnov pro vSechny
Skoly k vytvareni ramcovych vzdélavacich programi (RVP) podle nichz si Skoly tvori své
vlastni jedineéné kolni vzdélavaci programy (SVP). Tvorba a schvalovani RVP probihalo
postupné pro vsSechny stupné vzdélavani. Podle harmonogramu uvadéného
na strankdch MSMT se na gymnaziich zacalo v prvnich ro¢nicich ugit podle RVP pro
gymnaziaod 1. 9. 2009. Z c¢ehoZ vyplyva, Ze studenti aktualnich ctvrtych roénik(
gymnazii se uci podle osnov a vyuka studenta tretich rocnikd jiz probiha podle RVP pro
gymnazia.

V Ucebnich dokumentech pro gymnazia z roku 1999 jsou zaznamenany ucebni
plany a ucebni osnovy. Pfi nahlédnuti do této dokumentace v kapitole Biologie na str.
154 v podkapitole 13. Biologie ¢lovéka jsem dospéla k nazoru, Ze ucitelé, kteti z osnov
vychdzeli, mohli tématiku virovych hepatitid zafadit do tfi celkd. Prvnim by mohlo byt
ucivo na téma trdvici soustava, kde se podle osnov pro gymnazia studenti maji ucit
o anatomii travici soustavy, o pribéhu trdveni ajeho vyznamu, o hydrolytickém
Stépeni Zivin, vstfebavani, o osudu vstfebavanych Zivin, o fizeni ¢innosti travici
soustavy a onemocnéni travici soustavy. Druhym velkym celkem, ktery by taktéz mohl
tématiku virovych hepatitid obsahovat, by mohlo byt ucivo Zdravi ¢lovéka, kam je
v rdmci osnov fazen — Zivotni rezim a jeho slozky, vyznam pohybové aktivity ¢lovéka,
toxikomdnie, alkoholismus, nebezpeci azneuzivani ndavykovych latek, pohlavné
prenosné choroby, nebezpedi AIDS a prevence, moralka a zdravi, vliv vnéjsiho prostredi
na zdravi Clovéka, zaklady dusSevni hygieny a dédicné vazané a civiliza¢ni choroby.
A samoziejmeé poslednim vyukovym celkem, kam by se virové hepatitidy dali zaradit je
biologie virQ, kdy podle osnov pro gymnazia by studenti méli mit znalosti o strukture

a zivotnich cyklech virG, o rozdéleni na bakteridlni, ZivocisSné a rostlinné, o vztahu

57



k hostitelské bunce, o virovych onemocnénich, bakteriofazich, nebezpetéi pandemie
a AIDS.

V ramcovém vzdéldvacim programu pro gymnaziave vzdélavacim oboru
Biologie jsou vucivu o virech ocekdavané vystupy — Zzak charakterizuje viry jako
nebunécné soustavy, zhodnoti zplisoby ochrany proti virovym onemocnénim a metody
jejich 1écby azhodnoti pozitivni anegativni vyznam vir(G. V oblasti biologie
Clovéka v ramci uciva soustavy latkové pfemény a soustavy regulaCni je ocekdavany
vystup — zak vyuziva znalosti o organovych soustavach pro pochopeni vztahll mezi
procesy probihajicimi v lidském téle. Ve vzdélavacim oboru Vychova ke zdravi
v tematickém celku rizika ohroZujici zdravi a jejich prevence, je konkrétné popsano
ucivo — civilizacni choroby, poruchy pfijmu potravy, choroby prenosné pohlavnim
stykem, HIV/AIDS, hepatitidy.

Jak je patrné zobou typU kurikuldrnich dokument(, studenti gymnazii by se
s problematickou virovych hepatitid méli seznamit. V osnovach, podle kterych se uci
nynéjsi studenti ctvrtych roc¢nik( a oktav, neni téma virovych hepatitid konkrétné
zminéno, ale da se predpokladat, Ze v predmétu Biologie v ramci anatomie, zdravi
¢lovéka nebo biologie virl toto onemocnéni probirali. Studenti tfetich ro¢nik(, ktefi
jsou vyucovani podle RVP maiji konkrétné v predmétu Vychova ke zdravi hepatitidy
dané, ale zase se da predpokladat, Ze vramci predmétu Biologie se o tomto tématu
néco dozvédi. Tim, Ze diky RVP maji pedagogové volnéjsi ruku ve vyuce svych

predmétd, zalezi na kazdém uciteli gymnazia, kam problematiku hepatitid zaradi.

10 Vyzkumna cast

V praktické c¢asti diplomové prace jsem se zameéfila navédomosti student(
Ctyfletych gymnazii ve tretich a ¢tvrtych rocnicich a student( viceletych gymnazii v
septimach a oktavach v oblasti problematiky virovych hepatitid. Zjistovala jsem, jaké
védomosti tito mladi lidé ziskaji v prlibéhu Skolni dochazky a odnasi si je do Zivota.
Provedla jsem pedagogicky prizkum dotaznikovou metodou Otazky, na které jsem
hledala ve vyzkumu odpovéd, nevyjadfuji vztah mezi proménnymi, ale podle Chrasky
(2007) to jesté nemusi znamenat, Ze jsou bezcenné, a Ze nema smysl je resit. Otazka,

ktera nevyjadfuje vztah mezi proménnymi, neumoznuje ale vyslovit hypotézu, a pfi
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jejim tesSeni se tedy nejednd o vyzkum, ale o pedagogicky prizkum V ramci

pedagogického prizkumu byly na misto hypotéz stanoveny dva obecné cile.

Obecné cile:

e Zjistit védomosti studentd tretich a ¢tvrtych rocnikd Ctyfletych gymnazii a septim a
oktav viceletych gymnazii o virovych hepatitidach, které méli moznost ziskat po
dobu trvani Skolni dochazky.

e Porovnat znalosti studentl tretich rocnik(i a ¢tvrtych rocénik(, septim a oktav,

z dlvodu odlisného typu vyuky v ramci kurikularnich dokument.

Obecné cile slouzi ksnadnéjSimu pochopeni zamérfeni mé prace. Vedle nich
byla potieba stanovit konkrétni cile, které by byly klicovym voditkem pro vyhodnoceni

urovné védomosti studentl v danych rocnicich.

Cil €. 1 — Zjistit, jestli studenti gymnazii tfetich a Ctvrtych ro¢nik(, septim a oktdv znaji
pojem hepatitida a znaji jednotlivé typy tohoto onemocnéni.

Ocekavany vysledek ¢. 1 — Predpokladam, Ze vice jak 75 % respondentll se s timto
pojmem setkalo adokdzou spravné tento pojem vysvétlit. U jednotlivych typu

hepatitid je m0j odhad, Ze studenti budou znat pouze typy A, Ba C.

Cil €. 2 — Zjistit, jestli studenti tfetich a ¢tvrtych rocnikd, septim a oktav maji povédomi
o zpUsobech prenosu virové hepatitidy A aznaji zdkladni informace o tomto
onemocnéni.

Ocekavany vysledek €. 2 — Predpokladam, Ze alespori 50% respondent(i zna zakladni

informace o virové hepatitidé A a zplsobech jejiho prenosu.

Cil €. 3 - Zjistit, jestli studenti tretich a ¢tvrtych rocnikd, septim a oktav maji povédomi
o zpUsobech prenosu virové hepatitidy B aznaji zakladni informace o tomto
onemocnéni.

Ocekavany vysledek €. 3 — Predpokladam, Ze alespon 50% respondentll zna zakladni

informace o virové hepatitidé B a zplUsobech jejiho prenosu.
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Cil €. 4 - Zjistit, zda studenti gymnazii tfetich a ¢tvrtych roc¢nik(, septim a oktav znaji
vybrané odborné pojmy tykajicich se tohoto onemocnéni — chronicka hepatitida,
ikterus.

Ocekavany vysledek ¢. 4 — Predpokladam, Ze alespon 25 % respondent(, bude znat

tyto odborné pojmy.

Cil ¢. 5 — Zjistit, zda studenti gymnazii tretich a ¢tvrtych roc¢nik(l, septim a oktav maji
povédomi o mozZnostech ockovani proti hepatitiddm, proti kterym typlUm existuje
vakcinace, jak dlouho pretrvava, zda je v CR povinna a jestli oni sami védi, zda jsou &i
nejsou oc¢kovani.

Ocekavany vysledek ¢. 5 — Predpokladam, Ze alespon 50 % studentd tretich a Ctvrtych
ro¢nik(i ma ucelené informace o ockovani proti hepatitiddm a je si védomo vlastniho

podstoupeni vakcinace.

11 Metodika

Ve vyzkumné ¢3asti své diplomové prdace jsem ke sbéru potfebnych dat
zvolila metodu dotazovani, techniku dotazniku. Samotny dotaznik je soustava predem
pfipravenych a peclivé formulovanych otazek, které jsou promyslené sefazeny,
na které dotazovana osoba odpovida pisemné (Chraska, 2007). Dotaznik byl sestaven
a nasledné zkonzultovan s vedouci prace, a teprve po potfebnych Upravach byl rozdan
studentim. Obsahuje 14 poloZek, nakteré respondenti odpovidali uzavienymi
strukturovanymi odpovédmi s vyjimkou jedné odpovédi oteviené. Uplné znéni
dotazniku — viz pfiloha ¢. 1.

Béhem dotaznikového Setreni bylo rozdano 400 dotaznikl, ve 14 tfidach, na péti
gymnaziich. Dotazniky byly anonymni a byly rozdany na téchto gymnaziich - Anglicko-
Ceské gymndazium Amazon v Praze, Gymnazium Elisky Krasnohorské v Praze,
Gymnazium Boti¢ska Praha, Prvni ¢eské gymnazium v Karlovych Varech a Gymnazium
Hranice.

Z puvodnich 400 dotaznikd (tj. 100 %) rozdanych na gymnaziich jich bylo vraceno
307 (tj. 76,75 %) a 4 dotazniky byly vyrazeny z divodu nespravného vyplnéni. Pro

konecnou analyzu bylo pouZito 304 dotaznikl (tj. 76 %). Na zacatku dotazniku studenti
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méli vyplnit identifikacni Udaje — datum (tato informace slouZila jen pro moji lepsi
orientaci pri nasledném vyhodnocovani) pohlavi a do kterého rocniku chodi. Druha
¢ast dotazniku strukturovand po otdzkach méla za cil ziskat od respondentl potiebné
informace o dané tématice. Studenti méli vyplnit celkem 14 otazek, ztoho pouze
jedna byla otevienad a zbyvajicich 13 bylo uzavienych.

Vysledky prlzkumu jsem zpracovavala pomoci pocitatovych programi MS Office
Word 2007 a MS Office Excel 2007 ajednotlivé hodnoty jsem vyjadfila pomoci

absolutni a relativni ¢etnosti v kontingencnich tabulkach a grafech.

12 Vysledky prazkumu a jejich vyhodnoceni

V nasledujicich tabulkach a grafech jsou uvedeny vysledky analyzy jednotlivych
polozZek. Je zaznamendna absolutni ¢etnost i relativni ¢etnost v procentech. Jednotlivé
vysledky jsou rozdéleny na studenty tretich ro¢nik( (septim) a ¢tvrtych rocnikd (oktav)

zvlast, z dvodu vyuky podle rdznych kurikularnich dokumenta.

12.1 Identifikacni idaje respondentt

Na zacatku dotazniku byli studenti dotazovani, jakého jsou pohlavi.
Byla potreba zjistit zastoupeni muzll a Zen v jednotlivych tfidach. Z celkového poctu

304 respondentt (100 %) bylo 190 Zen (63 %) a 114 muz(i (27 %) viz tab. ¢. 5 a graf €. 2.

Tab. €. 5 Pohlavi respondentt

Pohlavi Absolutni ¢etnost (N) Relativni cetnost %
Muzi 114 37 %
Zeny 190 63 %
Celkem 304 100 %
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B Muzi

W Zeny

Graf €. 2 Pohlavi respondent

Druha identifikacni polozka v dotazniku byla, do jakého roc¢niku studenti chodi.
ProtoZe jsem se zaméfila na studenty vyssich roc¢nik(i, dotazovani byli z tfetiho rocniku
pripadné septimy nebo ¢tvrtého rocniku pripadné z oktavy (déle uz jen 3. a 4. rocnikd).
Z celkového poctu 304 studentl bylo 180 (59 %) student( z 3. ro¢nik( a 124 (41 %)

studentd ze 4. rocnikd, jak je vidét v tab. €. 6 a grafu ¢. 3.

Tab. ¢. 6 Pomér studentu 3. a 4. roénika

Tridy Absolutni ¢etnost (N) Relativni ¢etnost %
3. rocnik 180 59 %
4. rocnik 124 41 %
Celkem 304 100 %

m 3.ro¢nik

M 4. roc¢nik

Graf ¢. 3 Pomér studenti 3. a 4. roénikl (septim a oktav)
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12.2 Vysledky jednotlivych poloZzek dotazniku

Samotny dotaznik byl strukturovan do 14 otazek, na které studenti odpovidali

samostatné, u uzavienych otdzek zaskrtavali jednu z nabizenych odpovédi, u oteviené

otazky méli prostor na vlastni odpovéd.

Otazka Cislo 1

V prvni otazce jsem zjistovala, zda studenti znaji pojem hepatitida. Respondenti

mohli vybrat jednu znabizenych odpovédi: a) infekéni onemocnéni slinivky b)

onemocnéni sleziny bakteridlniho plvodu c) onemocnéni jater virového plivodu

d) zanétlivé onemocnéni ledvin (viz tab. ¢. 7 a graf €. 6).

Tab. €. 7 otazka ¢. 1

1. otazka - Co je to hepatitida?
a b c d z
_ 9 7 161 4 181
3. rocnik
4,97 % 3,87 % 88,95 % 2,21 %
.. 7 3 108 5 123
4. rocnik
5,69 % 2,41 % 87,80 % 4,10 %
b3 16 10 270 9
180 - 88,95%
160 -
140 -
120 - 87,8%
100 - M 3. rocnik
80 m 4. ro¢nik
60 -
40 -
20 + 497% 5,69% 5,69% 2,41% 2,21% 4,1%
O 1 I 1
a) b) c) d)

Graf €. 4 otazka ¢. 1
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Na otazku €. 1 odpovédélo 9 (4,97 %) a7 (5,69 %) studentl tretich roc¢nik(

a Ctvrtych rocnik( variantou a), tudiz se mylné domnivali, Ze spravna odpovéd je

infekéni onemocnéni slinivky. Mylné se 7 (3,87 %) a3 (2,41 %) studentd vybralo

odpovéd b), Ze hepatitida je onemocnéni sleziny bakteridlniho plvodu. Z celkovych

304 respondentl 161 (88,95 %) a 108 (87,80 %) studentl 3. a 4. rocnik( zvolilo

spravnou odpoveéd, Ze se jednd o onemocnéni jater virového plvodu a dale 4 (2,21 %)

a 5 (4,10 %) zaskrtlo odpovéd, Ze se jednd o zanétlivé onemocnéni ledvin.

Otazka cislo 2

Druhd otdzka vdotazniku zjistovala, jaké typy hepatitid studenti znaji.

Respondenti mohli zaskrtnout jednu z nabizenych odpovédi:a) A,B b) A,B,C,D,E,G

¢) A,C,D,F d) A,B,C.

Tab. €. 8 otazka ¢. 2

2. otazka - Jaké typy hepatitid znas?

a b C d
"y 18 16 2 145
3. rocnik
9,94 % 8,84 % 1,10 % 80,11 %
_ 4 8 9 102
4. rocnik
3,25% 6,50 % 7,32 % 82,93 %
b3 22 24 11 248
160 - 80,11 %
140 -
120 - 82,93 %
100 -
M| 3. rocnik
80 -
M 4. rocnik
60 -
40 17 994% 8,84 %
20 - 3,25% 6,5 % 1 1%7,32 %
O T T 1 1
a) b) c) d)

Graf ¢. 5 otazka €. 2

181

123
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Na otazku €. 2 studenti odpovidali variantou a) v poctu 18 (9,94 %) ze tretich a 4

(3,25 %) respondenti ze ¢tvrtych rocnikd, ve svém Zivoté se setkali pouze s hepatitidou

A a B. VSechny typy hepatitid znd a tudiz variantu b) si vybralo 16 (8,84%) a 8 (65%)

studentu. Variantu c) A, C, D, F si vybrali pouze 2 (1,1 %) studenti z 3. ro¢nik(i a 9 (7,32

%) ze Ctvrtych. Nejcastéjsi odpovéd, kterou si studenti volili, byla varianta d) a ve svém

podvédomi ma hepatitidy typu A, B a C 145 (80,11 %) a 102 (82,93 %) student(.

Otazka ¢. 3

Treti otazka v dotazniku byla, zda studenti védi, jakym zplUsobem se prenasi

virova hepatitida A. Zajimalo mé obecné povédomi studentl o tomto typu hepatitidy

a mohli si vybrat jednu z nabizenych variant a) z matky na dité (plod) v téhotenstvi b)

bodnuti hmyzem c) nechrdnénym pohlavnim stykem d) Spinavyma rukama.

Tab. €. 9 otazka ¢. 3

3. otazka - Jakym zplisobem se pfenasi virova hepatitida A?

a b c d
.. 16 3 7 155
3. rocnik
8,83 % 1,65 % 3,86 % 85,63 %
_ 16 4 5 98
4. rocnik
13,00 % 3,25% 4,06 % 79,69 %
b3 32 7 12 254
160 - 85,63 %
140 -
120 - 79,69 %
100 -
M 3. rocnik
80 -
M 4. rocnik
60 -
40 1" 8839% 13%
20 - 1,65% 32> % 3,86% 4,06 %
O 1 1 I 1
a) b) c) d)

Graf ¢. 6 otazka ¢. 3

181

123
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Co se tyce védomosti o virové hepatitidé A jak je vidét v tabulce €. 9 a grafu ¢.
6., tak 16 (8,83 %) z 3. rocnikll a stejny pocet tedy 16 (13,0 %) ze 4. ro¢nikd se mylné
domniva, Ze hepatitida A se prenasi z matky nadité (plod) vtéhotenstvi. Druhou
variantu bodnuti hmyzem si vybrali 3 (1,65 %) a4 (3,25 %) studenti. Ze se
hepatitida A pfenasi nechranénym pohlavnim stykem si mysli 7 (3,86 %) a 5 (4,06 %)
studentU. A spravnou odpovéd tedy prenos Spinavyma rukama oznacilo 155 (85,63 %)

z 3. ro¢nikd a 98 (79,69 %) za Ctvrtych ro¢nikd.

Otazka ¢. 4

Ctvrta otazka v dotazniku byla, zda studenti laicky nazev pro virovou hepatitidu
A béiné pouzivanou Sirokou verejnosti. PrestoZze se jednalo o otevienou otazku,
odpovidali na ni studenti pfevazné stejnymi odpovédmi. Do dotaznikd vyplfiovali, Ze
bud’ se hepatitida A nazyva jako nemoc Spinavych rukou, Zloutenka anebo Ze neznaji
odpovéd. Pro snadnéjsi vyhodnoceni této otazky a zaznamenani do grafu, jsem tyto 3
odpovédi oznacila jako a) nemoc Spinavych rukou b) Zloutenkac) nevim. Jedind
odliSnost v dotaznicich byla odpovéd ptaci chfipka, ktera byla pro lepsi orientaci

zarazena do varianty c) nevim (viz tab. ¢. 10 a graf ¢. 7).

Tab. ¢. 10 otazka ¢. 4

4. otazka - Znas laicky nazev pro virovou hepatitidu A?
a b c 2
. . 35 141 5 181
3. rocnik
19,34 % 77,90 % 2,76 %
.. 26 93 4 123
4. rocnik
21,13 % 75,60 % 3,25%
z 61 235 9
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160 ~ 77,9 %

140 +

120 +

75,6 %
100 A

m 3. rocénik
80

M 4. roc¢nik

19,34 %
40 - 21,13 %

20 ~ 2,76 % 3,25%

0 T T 1
a) b) <)

Graf ¢. 7 otazka ¢. 4

Jak je patrné z predchazejici kontingencni tabulky a grafu - 35 (19,34 %)
studentl ze tretich a 26 (21,13 %) studentu ze ¢tvrtych ro¢nik( spravné odpovédélo, ze
Siroka verejnost bézné pouziva termin nemoc Spinavych rukou. Pro 141 (77,90 %) a 93
(75,6 %) studentl je bézny vyraz pro nazev virové hepatitidy Zloutenka. Dale 5 (2,76 %)
a4 (3,25 %) studenti si nemohli vzpomenout nebo neznali odpovéd' a tudiz kolonku
nevyplnili nebo do ni napsali nevim. Student, ktery napsal odpovéd ptaci chfipka, byl

zarazen mezi respondenty, ktefi odpovédéli na tuto otdzku variantou c) tedy nevim.

Otazka ¢. 5

V paté otdzce studenti museli odpovidat, jak se nepfendsi virova hepatitida B.
Pti vybéru odpovédi na tuto otdzku méli studenti k dispozici moznosti — a) nesterilni
injekéni jehlou b) z matky na dité (plod) v téhotenstvi c) krvi a nechrdnénym pohlavnim

stykem d) znecisténymi potravinami a kontaminovanou vodou.
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Tab. ¢. 11 otazka €. 5

5. otazka - Jak se neprenasi virova hepatitida B?
a b c d I
.. 6 57 38 80 181
3. rocnik
3,31% 31,49 % 20,99 % 44,19 %
. . 4 48 9 62 123
4. rocnik
3,25 % 39,03 % 7,31% 50,41 %
2 10 105 47 142
44,19 %
80
70 - 50,41 %
60 - 31.42% 39,03 %
50 A
20,99 % m 3. ro¢nik
40 -
M 4. rocnik

30
20 1 7.31%
10 i 3,31%3’25%

0 T T T 1

a) b) c) d)

Graf €. 8 otazka ¢. 5

Pti zodpovidani otazky €. 5 zvolilo variantu a) 6 (3,31 %) student 3. rocnik( a 4
(3,25 %) 4. rocnik(, tudiz se domnivaji, Ze virova hepatitida se neprenasi nesterilni
injekéni jehlou. Variantu, Ze se virova hepatitida nepfenasi z matky na dité (plod)
v téhotenstvi si mylné vybralo 57 (31,49 %) a 48 (39,03 %) studentl. A 80 (44,19 %)
studentl 3. ro¢nikl a 62 (50,41 %) studentu 4. ro¢nik si vybralo spravnou odpovéd, ze

se neprenasi znecisténym potravinami a kontaminovanou vodou.

Otazka ¢. 6
Sestd otazka v dotazniku byla, zda studenti védi, proti kterym hepatitiddm
existuje vakcinace (ockovani)? Na tuto otdazku mohli respondenti odpovédét jednou

z nabizenych ¢tyr variant -a) A,Db) A, Cc) A, Cd) A, B (viztab. ¢. 12 a graf €. 9).
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Tab. €. 12 otazka €. 6

6. otazka - Proti kterym hepatitidam existuje vakcinace?
a b c d z
. . 3 31 1 146 181
3. roc¢nik
1,66 % 17,12 % 0,55 % 80,66 %
- 1 18 3 101 123
4. rocnik
0,81 % 14,63 % 2,44 % 82,12 %
2 4 49 4 248
160 - 80,66 %
140 -
120 -
100 -
M 3. rocnik
80 -
M 4. rocnik
60 -
17,12 %
40 1 14,63 %
20 1 1,66% 0,81 % 0,55 %244 %
O T T T 1
a) b) c) d)

Graf ¢. 9 otazka ¢. 6

Varianta a) byla malo cetna, a Ze existuje ockovani na hepatitidu A a D si mylné
mysli pouze 3 (1,66) al (0,81%) studenti 3. a 4. rocnik(i. O existenci vakcinace
na hepatitidu A, C je presvédéenych dokonce 31 (17,12 %) a 18 (14,63 %) student(l. Ze
existuje vakcinace proti hepatitidam A, C aF si mylné mysli také pomérné malé
zastoupeni studentd z 3. rocniku, tedy pouze jeden (0,55 %) a 3 studenti 4. rocnika
(2,44 %). Spravnou odpovéd, tedy Ze vakcinace v dnesni dobé existuje pouze proti

virovym hepatitiddm A a B si vybralo 146 (80,66 %) a 101 (82,12 %) respondentd.

Otazka ¢. 7
V sedmé otdzce méli studenti vybrat spravnou odpovéd na dotaz, co znamena

pojem chronickd hepatitida. Cilem této otazky bylo zjistit, zda studenti vibec znaji
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tento pojem. Navybér méli z moznosti — a) hepatitida, pfi které se objevi Zluté
zabarveni kizZe b) zanétlivé onemocnéni jater trvajici déle jak 6 mésicl c) hepatitida,

pfi které dojde k uplnému selhani jater.

Tab. €. 13 otazka ¢. 7

7. otazka - Co znamena pojem chronicka hepatitida?
a b c I
. . 16 111 54 181
3. rocnik
8,84 % 61,32 % 29,83 %
- 10 77 36 123
4. rocnik
8,13 % 62,60 % 29,26 %
b3 26 189 90
120 - 61,32 %
100 1 62,6 %
80 -
29 83 % m3. rot“:nl'k
60 - ;
4. ro¢nik
29,26 %
40 A
8,84 %
20 - 8,13 %
0 1 1 1
1 2 3

Graf ¢. 10 otazka ¢. 7

Z grafu €. 10 a z kontingen¢ni tabulky ¢. 13 vyplyva, Ze odpovéd a) si vybralo 16
(8,84 %) studentl 3. ro¢nikll a 10 (8,13 %) student( 4. rocnikd. Spravnou odpovéd,
tedy Ze chronickd hepatitida je zanétlivé onemocnéni trvajici déle jak 6 mésicl si
vybralo 111 (61,32 %) a 77 (62,60 %) student(l. Ze se jedna o hepatitidu, pfi které dojde

k Uplnému selhdni jater, si mylné mysli 54 (29,83 %) a 36 (29,26 %) respondent(.

70



Otazka ¢. 8

Dale jsem se v dotazniku studentl ptala, zda védi, co je to ikterus. Studenti si

mohli vybrat z mozZnosti a) nadmérny rozpad cervenych krvinek b) hromadéni

bilirubinu zplsobujici Zloutenku a c) odumirani sliznic organd (viz tab. ¢. 14 a graf

¢ 11).

Tab. €. 14 otazka c. 8

8. otazka - Co je to ikterus?
a b c I
.. 21 128 33 182
3. rocnik
10,60 % 70,71 % 18,23 %
.. 26 75 22 123
4. rocnik
21,13 % 60,97 % 17,88 %
s 47 204 55
140 70,71 %
120
100
60,97 %
80 M 3. rocnik
60 m 4. ro¢nik
18,23 %
40 10,6 % 21,13 % 17,38 %
20
0 1 1 1
a) b) c)
q

Graf €. 11 otazka €. 8

Jak je patrné kontingencni tabulky €. 14 a grafu ¢. 11, tak 21 (10,6 %) student(

3. Rocnikd (septim) a 26 (21,31 %) studentl 4. Ro¢nikd (oktav) mylné zaskrtli variantu

a) a tudiz se domnivaji, Ze ikterus je nadmérny rozpad cervenych krvinek. Spravnou

odpovéd, tedy Ze se jedna o hromadéni bilirubinu, ktery ma za ndsledek Zloutenku si
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vybralo 128 (70,71 %) a 75 (60,97 %) respondent(l. Posledni z nabizenych mozZnosti si

vybralo 33 (18, 23 %) tfetak( a 22 (17,88 %) ¢tvrtakd

Otazka ¢. 9

V devaté otdzce jsem se studentll dotazovala, zda se déla pfi odbéru krve

darcdm v CR vydetieni na hepatitidy. U této otdzky se studenti mohli vybrat

a zaskrtnout jednu z nabizenych variant —a) ANO b) NE c) NEVIM.

Tab. ¢. 15 otazka ¢. 9

9. otazka - Déla se pfi odbéru krve darciim v CR vysetieni na hep.?

a b c z
148 6 27 181
3. rocnik 81,76 % 3,31% 14,91 %
105 6 12 123
4. rocnik 85,36 % 4,87 % 9,76 %
2 253 12 39
160 ~ 8.,76%
140 -
120 - 85,36 %
100 -
m 3. roénik
80 -
M 4. roénik
60
40 14,91 %
20 - 331% 4,87% 2,76 %
0 T T 1
a) c)

Graf €. 12 otazka ¢. 9

Podle Cisel které si mlzete prohlédnout v tabulce ¢. 15 a grafu €. 12, nejvice

studentt zaskrtlo spravnou odpovéd, tedy 7e v CR se pii odbéru krve délaji rdzna

vysetreni na hepatitidy rGznych typd. Tu to moznost si vybralo 148 (81,76 %) studentu
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tfetich roénik( a 105 (85, 36 %) student(l 4. ro¢nikd. Ze se 74dna vysetfeni darcim
nedélaji, je presvédceno 6 (3,31 %) a6 (4, 87 %) respondentl a jisti si spradvnou

odpovédi nebylo 27 (14,91 %) a 12 (9,76 %) studentu 3. a 4. ro¢nik(.

Otazka ¢. 10

Otdzce ¢. 10 jsem se studentl ptala, kde by ve svém téle nasli jatra — u této
otazky méli respondenti na vybér ze tfi odpovédi — a) na levé strané dutiny bfisni pod
srdcem b) pod branici na pravé strané bfisni dutiny c) v dutiné bfisni pod branici

a za Zaludkem (viz tab. ¢. 16 a graf €. 13).

Tab. ¢. 16 otazka ¢. 10

10. otazka - Kde bys ve svém téle nasel (a) jatra?
a b c b3
.. 20 94 67 181
3. rocnik
11,05 % 51,93 % 36,56 %
. . 7 83 33 123
4. rocnik
5,69 % 67,47 % 26,82 %
p3 27 177 100

100 - 51,93 %

90 4 67,47 %

80 1 36,56 %

70 -

60 1 m 3. roc¢nik

>0 7 M 4. rocnik

20 - 26.82 % . rocni

30 - 11,05 %

20 1 5,60 %

10 A

0 1 1 1
a) b) c)

Graf ¢. 13 otazka ¢. 10
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Ackoliv se jednalo o pomérné snadnou otdzku, studenti 3. ro¢nikd v poctu 20
(11,05 %) a 4 rocnikd v poctu 7 (5,59 %) se mylné domnivalo, Ze spravna je prvni
odpovéd, tedy Ze se jatra nalézaji na levé strané brisni dutiny. Nastésti 94 studentd 3.
ro¢nika (51,93 %) a 83 (67,47 %) studentd 4. rocnikll vi, Ze se jatra nachazeji na pravé
strané dutiny btisni pod branici. Posledni ze zvolenych variant si vybralo 76 (36,56 %)

a 33 (26, 82 %) respondentll z obou typl trid.

Otazka ¢. 11

V jedenacté polozce dotazniku studenti meéli z nabizenych mozZnosti vybrat
nejspolehlivéjsi zplsob prevence proti hepatitiddm — u této uzaviené otazky
respondenti vybirali z odpovédi — a) zdravy Zivotni styl b) ockovani c) sexualni

abstinence d) jaterni dieta (viz tab ¢. 17 a graf ¢. 14).

Tab. ¢. 17 otazka ¢. 11

11. otazka - Vyber nejspolehlivéjsi zptisob prevence proti hep.
a b c d z
. . 38 138 4 1 181
3. rocnik
20,90 % 76,24 % 2,21% 0,55 %
.. 22 95 3 3 123
4. rocnik
17,88 % 77,23 % 2,43 % 2,43 %
z 60 234 7 4
76,24 %

140 -
120 -
100 4 77,23 %

80 1 m 3. roc¢nik

60 - 20,9 % H 4. rocnik

40 1 17,88 %

20 - o 243% 2,43 %

2,21 % 0,55 %
O T T T 1
a b C d

Graf ¢. 14 otazka ¢. 11
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Pti vybéru odpovédi na otazku ¢. 11 si 38 (20,90 %) a 22 (17,88 %) respondentl

vybralo prvni odpovéd zdravi Zivotni styl, jak mGZzeme vidét v tabulce ¢. 16 a grafu C.

14. Druhou moznost odpovédi, tedy Ze nejspolehlivéjSim zplUsobem prevence je

ockovani si vybralo 138 (76,24 %) a98 (77,23 %) studentd 3. a 4. rocnikd. Jako

spravnou odpovéd sexualni abstinenci si mylné vybrali 4 (2,21 %) a3 (2, 43 %)

respondenti. A posledni z nabizenych mozZnosti si vybral jeden student (0,55 %) 3.

rocniku a 3 (2,43 %) studenti 4. roc¢niku.

Otazka ¢. 12

Ve dvanacté otazce dotazniku jsem se student(l ptala, zda je ockovani proti hepatitidé

povinné. U této otazky respondenti vybirali ze tfi nabizenych odpovédi - a) ne b) ano u

véech ob&and CR c) ano u novorozenc(i, osob pracujicich ve zdravotnickych zafizenich

¢i pracujicich s biologickym materidlem.

Tab. ¢. 18 otazka ¢. 12

12. otazka - Je ockovani proti hepatitidé povinné?

a b c
_ 67 37 77
3. rocnik
37,01 % 20,99 % 42,09 %
., 37 32 54
4. rocnik
30,08 % 26,01 % 43,90 %
2 104 69 131

181

123

304
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Graf ¢. 15 otazka ¢. 12

Na otdzku €. 12 podle tabulky €. 16 a grafu €. 15 variantu a) vybralo 67 (37,01 %)
a 37 (30,08 %) student( tfetich a ¢tvrtych ro¢nikd, tudiz se domnivaji, ze v CR o¢kovani
proti hepatitidé neprovadi. Dale 37 (20, 99 %) a 32 (26,01 %) respondent( si mysli, Ze
o¢kovéani proti hepatitidé je povinné u viech ob&and Ceské republiky a spravnou
odpovéd, tedy Zze ockovani se provadi u novorozencl, osob pracujicich ve
zdravotnickych zafizenich a pracujicich s biologickym materidlem si vybralo 77

(42,09 %) a 54 (43,90 %) studentl 3. a 4. ro¢nikd.

Otazka ¢. 13
Tfinactd otazka vdotazniku byla, zda studenti védi, jak dlouho vakcinace proti
hepatitidam pretrvava. | u této otazky si respondenti mohli vybrat pouze jednu ze tfi

nabizenych odpovédi a to - a) mésice b) roky c) celoZivotné

Tab. ¢. 19 otazka ¢. 13

13. otazka - Jak dlouho proti hepatitiddm pretrvava vakcinace?
a b c 2z
. 4 104 73 181
3. rocnik
2,20% 57,45 % 40,33 %
v . 9 74 40 123
4. rocnik
7,31% 60,16 % 32,52 %
b3 13 179 113
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Graf ¢. 16 otazka ¢. 13

Jak je patrné ztabulky ¢ 19 agrafu ¢ 16 naotdzku jak dlouho
hepatitida pretrvava 4 (2,2 %) a9 (7,31 %) studentd mylné odpovédélo variantou a)
mésice. Druhou moznost vybéru odpovédi zvolilo 104 (57,45 %) studentl 3. ro¢nikd
a 74 (60,16 %) studentl 4. rocnikd. A posledni sprdvnou variantt tedy c) celoZivotné si

zvolilo 73 (40, 33 %) a 40 (32, 52 %) respondent( tretich a ¢tvrtych roc¢nika.

Otazka ¢. 14

V posledni otazce jsem se studentl ptala, zda jsou ockovani proti nékteré z hepatitid. U
posledni otazky dotazniku studenti volili mezi tfemi odpovédmi a) ANO b) NE c) NEVIM
(viz tab. €. 20 a graf €. 17).

Tab. ¢. 20 otazka ¢. 14

14. otazka - Jsi ockovany proti nékteré z hepatitid?
a b c z
. . 136 13 32 181
3. rocnik
75,14 % 7,18 % 17,67 %
L 101 7 15 123
4. rocnik
82,11 % 5,69 % 12,19 %
b3 237 20 47
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Graf ¢. 17 otazka ¢. 14

Na otazku zda jsou studenti ockovani 136 (75,14 %) studentd 3. roc¢nik( a 101
(82,11 %) student( 4. rocnik(l odpovédéli, Ze jsou ockovani, jak je vidét z tabulky ¢. 18
a grafd €. 17. Ze nejsou ockovani se domniva 13 (7,18 %) a 7 (5, 69%) respondentd a 32

(17,67 %) a 15 (12,19 %) vlbec netusi, zda jsou nebo nejsou.

13 Diskuze

Ve své diplomové praci jsem zjistovala znalosti studentu tretich a ¢tvrtych roénikd
gymnazii pripadné septim a oktdv o problematice virovych hepatitid za pomoci
anonymnich dotaznik( rozdanych na5 rlznych gymnaziich. Po jejich nasledném
zpracovani jsem prevedla vysledky do kontingencnich tabulek agrafa. Vysledky
studentd tretich a ¢tvrtych roénik( jsou uvedeny zvlast, z divodu vyuky podle riznych
kurikularnich dokument(i, aby bylo mozné posoudit, zda jsou jejich znalosti odlisné
nebo ne.

Své vysledky jsem porovndvala se dvéma bakaldrskymi pracemi. Prvni v roce 2007
vytvorila Katefina Topicova na téma Hepatitida typu B — zpUsoby ochrany a zdravotni
rizik a druhou roku 2011 Jana Markova na téma Prevence vyskytu virové hepatitidy A.
Z divodu zaméreni obou praci konkrétni typ virovych hepatitid dopodrobna, jiné
vékové kategorie respondent(l v dotaznicich a jiny styl poloZzenych otazek, je porovnani

pouze orientacni.
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Topi¢ovd (2007) se ve své bakaldrské praci zaméfuje pouze na problematiku
hepatitidy B, prakticka ¢ast této prace byla zalozena na dotaznikovém Setfeni, kdy
vyzkumny soubor tvofili ob&ané z fad nezdravotnické vefejnosti starsi 15 let z Ceskych
Budéjovic a Pelhfimova. Celkem pfi svém vyzkumu ziskala 105 dotaznikl, z ¢ehoz 58
vyplnily Zeny a 47 muzi. Markova (2011) vytvofila bakaldtkou praci, kde se zabyva
obecné problematikou virové hepatitidy A. TaktéZ pouZila metodu dotaznikového
Setfeni, kdy oslovila92 respondenti ve vékovém rozmezi 18-78 let, prizkum
provadéla mezi Sirokou verejnosti v zastoupeni 52 Zen a 40 muzd.

V prvni ¢asti svého dotazniku jsem se u studentl zajimala o identifikacni udaje.
Na m(j dotaznik odpovédélo 114 muzd a 190 Zen (viz tab. ¢. 5). Dale se mého
prazkumu Gcastnilo 180 studentl tretich a 124 studentd ¢tvrtych ro¢nikl (viz tab. €. 6).
Rozdéleni vysledkd na jednotlivé ro¢niky bylo zcela cilené a dlivodem k tomu byl fakt,
Ze studenti aktualnich ctvrtych roc¢nik( se nyni vyucuji podle osnov stanovenych pro
gymnazia a studenti tretich rocnikl jiz maji typ vyuky stanoven podle ramcovych
vzdélavacich programu, které byly zavedeny 1. 9. 2009. V bakalarské praci Kateriny
Topicové bylo osloveno 27 student( ve véku 15-20 let a v praci Jany Markové byl pocet
dotazovanych ve vékové kategorii 18-28 let pouhych 20 lidi.

V jednotlivych otazkach dotaznik( méli studenti ve vétsiné pripadld moznost vybéru
z nabizenych odpovédi. Na otazku, co je to hepatitida, dokazalo spravné odpovédét
161 (88,95 %) studentd 3. ro¢nik( a 108 (87,80 %) studentl 4. rocnikd (tab. €. 7),
z ¢ehoZ se da predpokladat, Ze o tomto onemocnéni maji néjaké povédomi a tudiz se
pfi vyuce ve Skole s timto pojmem setkali. Horsi u studentll pak byla informovanost o
vSech typech virovych hepatitid. PfestoZe jich existuje Sest typl, podle odpovédi
z tabulky ¢. 8 je patrné, Ze studenti znaji typy virovych hepatitid A, B a C. Tuto moznost
odpovédi si vybralo 145 (80,11 %) tretakd a 102 (82,93 %) Ctvrtakd Po prostudovani
ucebnic pro gymnazia, kde se autofi zminuji pouze o téchto tiech typech hepatitid, se
da predpokladat, Ze ucitelé se ve svych hodinach zminuji o pouze téchto zakladnich
typech. Urovef znalosti pojmu hepatitida u studenti mé velice piekvapilo a myslim si,
Ze je dosti solidni, o to vice mé zarazil fakt, Ze jednotlivé typy hepatitid jsou tak malo
rozsifené. Podle vysledkd vyhodnoceni prvni a druhé otazky dotazniku se da fici, Ze se

oCekavany vysledek €. 1 potvrdil. JelikoZ se ani jedna z bakalarskych praci nezabyva
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zamérenim navsSechny typy hepatitid obecné, nemohla jsem ani orientacné své
vysledky porovnat.

V dalsi casti dotazniku mé zajimali védomosti studentd o virové hepatitidé
A obecné. Naotazku — Jakym zplUsobem se prendsi virova hepatitida A, spravné
odpovédéla vétsina studentl tedy 155 (85,63 %) tretich rocnikd a 98 (79,69 %) Ctvrtych
ro¢nikd, tedy Spinavyma rukama (tab. ¢. 9). Pak aZz druhou nejcastéjsi odpovédi byl
pfenos z matky na dité (plod) v téhotenstvi, kdy tuto odpovéd si vybral o 16 a 16
studentd obou rocnikd, kdy v poméru zastoupeni spravnych odpovédi, jsou tyto
Cisla zanedbatelnd. D3 se tedy predpokladat, Ze studenti maji zakladni informace o
moznostech prenosu virové hepatitidy A. V bakalarské praci Jany Markové (2011) o
hepatitidé A na otazku, ¢im si respondenti mysli, Ze se prenasi hepatitida A, z vybéru
odpovédi — pohlavni styk, znecisténi rukou, nebalenymi potravinami, tetovacimi
jehlami, pfi pouZiti ciziho kartacku ¢i vybéru odpovédi jiny, uvedte, spravné
odpovédélo 85 respondentli z 92 z riznych vékovych kategorii. Dale mé v souvislosti
virovou hepatitidou A zajimalo, jestli studenti znaji laicky nazev pro tento typ
hepatitidy, ktery se béiné pouzivd Sirokou vefejnosti. Pro tuto otazku
byla zvolena forma oteviené odpovédi (tab. ¢. 10), pticemz 35 (19,34 %) studentl
tretich a 26 (21,13 %) student( ctvrtych rocnikd napsalo spravnou odpovéd nemoc
$pinavych rukou. UpIné nejast&jsi typ odpovédi ale byl — Zloutenka, coZ neni $patna
odpovéd, ale z pohledu odborného terminologie je dosti nepresna. Tuto variantu si
v dotaznicich vybralo 141 (77,90 %) tretakd a 83 (75, 60 %) Ctvrtakl. Pfi prochazeni
ucebnic pro gymnazia, konkrétné v Biologii clovéka pro gymnazia z nakladatelstvi
FORTUNA je pojem Zloutenka zaménovan za pojem hepatitida, prestoze se v této
publikaci autor zminuje, Ze se jednda o nepresnou terminologii. MoZn3 i tato skute¢nost
by mohla byt divodem, proc¢ je pojem Zloutenka obecné mezi studenty zaménovan
za pojem hepatitida, prestoze je Zloutenka pouze jednim z moinych priznakd u
nékterych typl hepatitid. | tak mGzu podle vysledkd ze svého prizkumu tvrdit, Ze maj

ocekdvany vysledek €. 2 o védomostech studentu o virové hepatitidé A se potvrdil.

Co se tyce informaci o virové hepatitidé B, ptala jsem se student( v otazce Cislo 5,
zda vi, jakym zplsobem se virova hepatitida B neprendsi (tab. ¢. 11). Nejvétsi
procentudlni zastoupeni studentl zaskrtlo spravnou odpovéd, Ze se virova

hepatitida neprenasi znecisténymi potravinami a tuto variantu odpovédi si vybralo 80
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(44,19 %) student( tretich a 62 (50,41 %) studentl ¢tvrtych ro¢nik(. Druhou nejcastéjsi
odpovédi byl prenos z matky na dité (plod) v téhotenstvi, pricemz tato odpovéed je
Spatna, protoZe timto zpUsobem se virova hepatitida B prenasi. | tak ji zvolilo 57 (31,49
%) tretakd a 48 (39,03 %) Ctvrtakd. Treti nejcastéjsi odpovédi bylo krvi a nechranénym
pohlavnim stykem, kdy takto je tak moiné se virovou hepatitidou B nakazit atuto
variantu zvolilo 25 (20,99 %) a 9 (7,31 %) respondentl. PrestoZe si spravnou odpovéd
vybralo nejvice student(, co se tyce procentualniho zastoupeni odpovédi u této otazky,
je zcela patrné, Ze povédomi studentl o prenosu hepatitidy B neni pfilis velké. Jelikoz
se jedna o nejvaznéjsi typ hepatitid, je tento fakt celkem znepokojujici Topicova (2007)
zkoumda podobnou otazku — HepatitidaB je podle Vaseho ndazoru prenosna:
nechranénym pohlavnim stykem, poranénim se o pouZitou injekéni jehlu, slinami,
Spinavyma rukama, zkazenymi potravinami, krevni transfuzi, pokousanim od lisky, neni
prenosnd ajinym zpldsobem. Na tuto otazku mohli respondenti odpovidat vybérem
vice moznosti. Podle jejiho vyhodnoceni nejéastéjsi odpovéedi byl prenos za pomoci
nechranéného pohlavniho styku, kdy tuto moznost zvolilo 33 respondentl ze 105
raznych vékovych kategorii. Dale 69 dotdzanych vybralo moZnost poranéni pouzitou
jehlou, 47 obcanl oznacilo sliny, Spinavé ruce 68 dotazanych, zkazené potraviny 30,
krevni transflzi si vybralo 68 respondentt, pokousani od liSky pouze 8 a variantl jiny
zpUsob si vybral 1 ¢lovék, ktery doplnil pfenos z matky na plod. Podle vysledk(i mého

prazkumu mohu fici, Ze mUj oCekavany vysledek ¢. 3 o zakladnich védomostech o

virové hepatitidé B se u studentl 3. ro¢nik( nepotvrdil a u studentl ctvrtych roénikd
potvrdil.

V dalsi casti svého dotaznikového prlzkumu mé zajimalo, jaké maji studenti
povédomi o moznostech vakcinace. V otazce ¢. 6 jsem se dotazovala, jestli vi, proti
jakym hepatitidam existuje oc¢kovani. Studenti si nej¢astéji vybirali moznost odpovédi
hepatitida A a B, co Ze je spravna odpovéd. Zaskrtlo ji (viz tab. ¢. 12) 146 (80,66 %)
studentl tretich ro¢nikG a 101 (82,12 %) studentl 4 rocnikd. Zc¢ehoz se da
predpokladat, Ze béhem vykladu o hepatitiddch si sdélovali zaroven i informace o
ocCkovani. Markova (2011) ve své bakalarské praci uvedla otazku: Vyberte moznost, u
které se domnivate, Ze Vas m(iZe ochranit pfed nakazou Zloutenky typu A. Respondenti
zde mohli zaskrtnout vice odpovédi a na vybér méli — dodrZzovani zasad pouzivani Cisté

jehly, ockovani, dodrzovani zdsad béiné hygieny, dodrZovani zasad bezpelného
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pohlavniho styku, neexistuji Zadné ochrany, jiné (uvedte). Z206 odpovédi bylo
oznaceno spravné 74x dodrzovani zasad spravné hygieny, 59x ockovani. Mylné 43 x
respondenti oznacili dodrzovani zasad pouzivani Cisté jehly, 30x se domnivali, Ze se
pred nakazou uchrani dodrzovanim zasad bezpecéného pohlavniho styku. Nikdo
neuved|, Ze by Zadné zasady bezpecné ochrany neexistovali a nikdo neonadil jinou
odpovéd. V bakalarské praci Topicové (2007) se vyskytuje otazka — Domnivate se, Ze
existuje ockovani proti hepatitidé typu B? Respondenti si mohli vybrat z odpovédi ano,
ne, nevim. Zcelkového poctu 105 respondentl si 80 znich myslelo, Ze existuje
ockovani proti hepatitidé B, 9 obcand vybralo odpovéd ne a 16 lidi zaskrtlo variantu
nevim.

Co se tyce odbornych pojm( tykajicich se virovych hepatitid, na otazku — Co
znamena pojem chronicka hepatitida, studenti nejcastéji vybirali spravnou odpovéd, ze
se jednd o zanétlivé onemocnéni jater trvajic déle jak 6 mésici. Tuto odpovéd si
vybralo 111 (61,32 %) studentl tretich a 77 (62,60 %) studentd ¢tvrtych ro¢nik( (tab. €.
13). Druhou nejcastéjSi odpovédi byla varianta, Ze se jedna o hepatitidu, pfi které
dojde k uplnému selhani jater a tu si zvolilo pouze 16 (8,84 %) a 10 (8,13 %) studentq,
z ¢ehoZ se da predpokladat, Ze tento pojem opravdu nékdy slySeli. Na otazku ¢. 9 — Co
je to ikterus? Studenti taktéZ ve vétsiné pripad( odpovidali spravné a zaskrtli variantu
b) hromadéni bilirubinu zpUsobuijici Zloutenku. Spradvnou odpovéd zaskrtlo 128 (70,71
%) tretak( a 75 (60,97 %) ctvrtakl (tab. ¢. 8) Mylné se 21 (10,60 %) a 26 (21,13 %)
studentd domnivalo, Ze se jednd o nadmérny rozpad Cervenych krvinek a taktéz mylné
33 (18,23 %) a 22 (17,88 %) studentl si myslelo, Ze ikterus je odumirani sliznic organa.
Vysledky byly prekvapujici, studenti dokazali vobou pfipadech ve vysokém
procentudlnim zastoupeni oznacit spravnou odpovéd a diky tomu se muj ocekavany
vystup €. 4 potvrdil.

Dale studenti vdotazniku odpovidali na otazku, zdase darcdm krve vCR déla
vySetteni na hepatitidy. Nejvice si jich vybralo prvni variantu — ano (viz tab. ¢. 15).
Tento typ odpovédi zvolilo 148 (81,76 %) studentl tretich rocnikd a 105 (85,36 %)
¢tvrtych rocnikd. Presto si odpovédi nebylo jisto 27 (14,91 %) a 12 (9,76 %) a Ze se
vysetfeni na hepatitidy v CR vilbec nedé&ld, je pfesvédéeno 6 a6 respondentd. Ani

v jedné z bakalarskych praci se nevyskytuje otazka podobného charakteru.
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Jelikoz je hepatitida zanétlivé onemocnéni jater, zajimalo mé, zda studenti
gymnazii dokdzou bez vahani presné ve svém téle naleznout jatra. Odpovédi na tuto
otazku byly dosti znepokojivé (tab. ¢. 16), protoze 20 (11,5 %) a7 (5, 69 %) by
jatra hledalo nalevé strané dutiny brisni pod srdcem. Pouze 94 studentd tretiho
rocniku, coZ je 54,93 % a 83 (67,47 %) Ctvrtého rocniku by spravné urcili misto vyskytu
jater ve svém téle, tedy na pravé strané bfisni dutiny pod branici. Dale pak 67 (25,56
%) a33 (26,82 %) studentl by sice hledalo jatrav bfisni dutiné pod branici, ale
za zaludkem.

Ve svém dotazniku jsem se respondentl dotazovala, jakou z moZnosti
nejspolehlivéjsiho zplisobu prevence proti hepatitiddm by vybrali (tab. ¢. 17). V tfetich
rocnicich by si variantu ockovani vybralo 138 (76,24 %) studentd a 95 (77,23 %).
Druhou nejéastéjsi odpovéd byl zdravi Zivotni styl, ktery by si vybralo 38 (20,90 %) a 22
(17,88 %). Dalsi z odpovédi respondentll nemély takovy obecny ohlas. Pouze 4 a3
studenti vybrali variantu sexudlni abstinence a pouze jeden a tfi oznacili jaterni dietu.
Myslim si, Ze povédomi studentll o ockovani proti hepatitidam je, diky cestovani o dost
Vetsi.

Nyni vim, Ze vétSina studentd ma povédomi o tom, Ze ucinné se chranit proti
hepatitiddm, je mozné predevsim diky ockovani. Poté jsem se ve tfidach dotazovala,
zdaje ockovani proti hepatitid B povinné. Zde uz se jednotlivé odpovédi
zcela rozchdazeji. Presvédceni, o tom, Ze neni povinné je 67 (37,01 %) tfetakd a 37
(30,08 %) Etvrtakd (tab. €. 18). Ze je plodné povinné u viech ob&and CR bez vyjimky, je
patrné u odpovédi studentl ze tfetiho rocniku v poctu 37 (20,99 %) a 32 (62,01 %).
Spravnou odpovéd' zaskrtlo 77 (42,09 %) a 54 (43,90 %) studentl tretich a Ctvrtych
rocnikd. Ani vtomto pripadé se otazka neshoduje ani neni podobna Zadné
z bakalarskych praci

Predposledni otazkou dotaznikd byl dotaz, jestli studenti vi, jak dlouho vakcinace
proti hepatitidam pretrvava (tab. ¢. 19). Prvni moznost odpovédi, Ze pretrvava mésice,
si volili pouze 4 (2,2 %) a9 (7,31 %) respondentl. Variantu, Ze je ockovani proti
hepatitidé ucinné roky si vybral nejvice studentli 104 (57,45 %) ze tfetiho rocniku a 74
(60,16 %), coz je ovsem odpovéd Spatna, protoZe pri téchto vakcinacich, tedy u

hepatitid A a B pokud jsou davkovany presné tak jak maji, neni potieba preockovavat.
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Spravnou odpovéd, Ze pretrvava celoZivotné, si vybralo jen 73 (40,33 %) tretakd a 40
(32,52 %) ¢tvrtaka.

Uplné posledni polozkou mého dotazniku byl dotaz, zda jsou studenti o¢kovani
proti nékteré z hepatitid. Tato otazka byla zcela cilena, protoZze od roku 2001 je
zavedeno povinné ockovani pro novorozence déti ve véku 12 let a aktudIni studenti
tretich a Ctvrtych rocnikG spadaji mezi jednotlivce, ktefi ji byli povinné ze
zakona ockovani proti hepatitidé ve dvanacti letech. Zajimalo mé tedy, jestli o této
skutecnosti tusi. O tom, Ze jsou ockovani, vi 136 (75,12 %) studentl tretich a 101
(82,11 %) student( 4. rocnik(. Naopak Ze ockovani nejsou si mysli 13 (7,18 %) a 7 (5, 69
%) a jisti odpovédi si nebylo nebo vibec tento fakt netusilo 32 (17,67 %) a 5 (12,19 %)
studentu tretich a ¢tvrtych rocnika.

V bakalafské praci Markové (2011) na otdzku, zda jsou respondenti o¢kovani proti
virové hepatitidé Az92 lidi odpovédélo 14, Ze ano, 73, Ze neni ockovano a5
respondentl nevédélo. V bakalarské praci TopiCové (2007) na otdzku, zda jsou
respondenti ockovani proti virové hepatitidé B odpovédélo z celkového poctu 105
respondentl 76, Ze proti hepatitidé B nejsou ockovani, 12 dotdzanych proti hepatitidé
ockovano je acelkem 17 obcanl nevi, zdajsou ¢i nejsou ockovani. Pri celkovém
ohlédnuti za otazkami ¢. 12, ¢. 13 a¢. 14 se da fici, Ze studenti sice védi, Ze jsou
ocCkovani proti hepatitidé, ale uz nevi u koho presné je to povinné a jak dlouho takové

ockovani pretrvava. Tudiz se da fici, Ze se mUj ocekavany vystup ¢. 5 nepotvrdil.

Obecné pfi porovnani vysledkli studentl tretich a Ctvrtych rocnikl jsem
zaznamenala vyrazné odliSné odpovédi u otazky tykajici se virové hepatitidy B. Ale
celkové jsem nepozorovala zZadné vyraznéjsi rozdily v odpovédich na otazky, tudiz si
dovoluji tvrdit, Ze Uroven jejich znalosti je stejnd i pres odlisSny styl vyuky diky
rozdilnym kurikularnim dokumentdm.

PFi strnuti védomosti studentll musim konstatovat, Ze mé mile prekvapila Uroven
jejich znalosti o hepatitidé obecné a o hepatitidé typu A, presto si myslim, Ze by vice
mélo mluvit i o dalSich typech hepatitid. Rozhodné znalosti o hepatitidé B nebyly
dostatecné a také si myslim, Ze by vice studentl mélo védét, kde se nalézaji jatra

v lidském téle.
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14 Zavér

Virové hepatitidy jsou jednim zglobalnich zdravotnickych problémd, ato
predevsim v rozvojovych zemich. Jedna se o infekéni zanét jater zpUsobovany viry
avdnesni dobé rozliSujeme Sest typu hepatitid A, B, C, D, E aG. Aktualné
nejobavanéjsimi typy jsou B a C, protoZze vedou k chronickym fazim onemocnénim u
milion lidi rocné aspolecné jsou nejcastéjsi pric¢inou jaterni cirhdzy
a hepatocelularniho karcinomu.

Ve své diplomové praci jsem se zabyvala tématem virovych hepatitid obecné.
V teoretické Casti jsem se zaméfila jednotlivé typy hepatitid, jejich charakteristiku,
epidemiologii, klinicky pribéh, diagnostiku, prevenci, 1é¢bu a profylaxi. V teoretické
Casti jsem rozebirala jednotlivé vysledky dotaznikového Setreni. Dotazniky byly rozdany
na 5 gymnaziich ve 14 tfidach u studentl tfetich roc¢nikd (septim) a Ctvrtych rocnikd
(oktdv). Cilem bylo zjistit Uroven znalosti studentd na tuto tématiku a porovnat znalosti
studentl rlznych rocénik( zvlast zdavodu jiného typu vyuky podle odlisnych
kurikularanich dokument.

Prvnim cilem bylo zjistit, jestli studenti gymnazii tfetich a ¢tvrtych ro¢nikl znaji
pojem hepatitida a znaji jednotlivé typy tohoto onemocnéni. V ocekavaném vysledku
jsem predpokladala, Ze vice jak 75 % respondentld se stimto pojmem jiz setkalo
a dokazou ho vysvétlit. A zaroven jsem predpoklddala, Ze studenti u jednotlivych typl
budou znat pouze hepatitidu A, B a C. Pojem hepatitida urcilo spravné 88,95 %
studentl tretich a 87,80 % studentl ctvrtych rocnik(. PrestoZe existuje Sest typl
hepatitid, studenti podle dotaznikového Setfeni nejcastéji znaji prvni tfi tedy A, B a C.

Druhym cilem bylo zjistit, jestli studenti tfetich a ¢tvrtych rocnikd maji povédomi
o zpUsobech prenosu virové hepatitidy A aznaji zdkladni informace o tomto
onemocnéni. M(j predpoklad byl, Ze alespor 50 % respondent( zna zakladni informace
o virové hepatitidé A azpuUsobech jejiho prenosu. Na otazku, jakym zplsobem se
prenasi virova hepatitida A spravné odpovédélo 85,63 % studentl tretich a 79,69 %
studentd ctvrtych roc¢nikd. Zajimavym zjisténim bylo, Ze studenti se ve vétsiné pfipadu
zameénuji slovo hepatitida za slovo Zloutenka.

Tretim cilem bylo zjistit, jestli studenti tfetich a ¢tvrtych roénik( maji povédomi o
zpUsobech prenosu virové hepatitidy B aznaji zdkladni informace o tomto
onemocnéni. Predpokladalajsem, Ze alesponn 50 % respondentd zna zakladni
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informace o virové hepatitidé B azplUsobech jejiho prenosu. Spravnou odpovéd
na dotaz o zpUsobech prenosu virové hepatitidy B si vybralo 44,19 % student( tfetich
a 50,41 % student( ¢tvrtych rocnikd.

Ctvrtym cilem bylo zjistit, zda studenti gymnazii tfetich a ¢tvrtych roénik(l znaji
nékteré z odbornych pojm( tykajicich se tohoto onemocnéni. Pfedpoklad byl, Ze
alespon 25 % respondentdll, bude znat nékteré z odbornych pojma. Pojem ikterus znalo
80,66 % tretakld a 82,12 % cCtvrtdkd a pojem chronickd hepatitida dokazalo spravné
urcit 61,32 % a 62,60 % studentu.

Patym cilem bylo zjistit, zda studenti maji povédomi o moznostech ockovani
proti hepatitidam, proti kterym typim existuje vakcinace, jak dlouho pretrvava, zda je
v CR povinna a jestli oni sami védi, zda jsou ¢ nejsou o¢kovani. Predpokladala jsem, Ze
alespon 50 % studentl tretich a Ctvrtych roc¢nikd ma ucelené informace o ockovani
proti hepatitiddm aje si védomo, vlastniho podstoupeni vakcinace. Fakt, Ze se pfi
odbéru krve délaji v CR darciim vysetfeni na hepatitidy, v 81,76 % studentl tfetich
a 85, 36 % studentl ¢tvrtych roénikl. Ze je ockovani nejlepsi zplisob prevence proti
hepatitiddm si uvédomuje 76,24 % tretdkl( a 77,23 % ctvrtakd. Dale informaci, Ze je
ockovani proti hepatitidé B povinné pro novorozence, osoby pracujicich ve
zdravotnickych zafizenich ¢i pracujicich s biologickym materialem, znd 42,09 %
a 43,90 % studentl. Spravnou odpovéd, Ze ockovani proti hepatitiddm pretrvava
celoZivotné, si vybralo jen 40,33 % tretakl a 32,52 % Ctvrtakd. O fakt, Ze jsou ockovani,
v 75,12 % student( tretich a 82,11 % studentd 4. rocnikd.

Znalosti studentl byly v nékterych oblastech nad ocekavani dobré avjinych
prekvapivé Spatné. Urcité by méli mit vétsi povédomi o vsech typech virovych
hepatitid, o faktu, Ze v celosvétovém meéritku toho onemocnéni znamena zavainy
globdlni problém. Dale by se mélazlepsit jejich povédomi o moznostech nakazy
studentt je fakt, Ze v ramci povinného ockovani jiz vSichni podstoupili ockovani proti
hepatitidé B, nicméné to ale neznamena, Ze by méli byt chranéni pfed hepatitidou A.

Vsechny cile diplomové prace byly spinény.
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16 Prilohy

1. Dotaznik
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Datum:
Trida:

Pohlavi: Muz /Zena

Dotaznik na téma — Virové hepatitidy

1) Co je to hepatitida?

2) Jaké typy hepatitid znas?

a) infekéni onemocnéni slinivky

b) onemocnéni sleziny bakteridlniho plvodu
¢) onemocnéni jater virového plvodu

d) zanétlivé onemocnéni ledvin

a)AB

b) A,B,C,D,E,G

c)A,C,D,F

d) A,B,C

3) Jakym zpulsobem se prenasi virova hepatitida A?

a) z matky na dité (plod) v téhotenstvi
b) bodnutim hmyzem
¢) nechranénym pohlavnim stykem

d) Spinavyma rukama

4) Znas laicky nazev pro virovou hepatitidu A bézné pouzivany sSirokou vefejnosti?

5) Jak se NEpienasi virova hepatitida B?

a) nesterilni injekéni jehlou
b) z matky na dité (plod) v téhotenstvi

c) krvi a nechranénym pohlavnim stykem

d) znecisténymi potravinami a kontaminovanou vodou

6) Proti kterym hepatitidam existuje vakcinace (ockovani)?

a)A,D
b) A,C
¢) ACF
d)AB
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7) Co znamena pojem chronicka hepatitida?
a) hepatitida, pri které se objevi Zluté zbarveni kize
b) zanétlivé onemocnéni jater trvajici déle jak 6 mésicl
¢) hepatitida, pfi které dojde k Uplnému selhani jater
8) Co je to ikterus?
a) nadmérny rozpad Cervenych krvinek
b) hromadéni bilirubinu zpUsobujici Zloutenku
c) odumirdni tkani sliznic organ(
9) Dél3 se pri odbéru krve darciim v CR vysetieni na hepatitidy?
[ JANO [ JNE [ JNEVIM
10) Kde bys ve svém téle nasel (a) jatra?
a) na levé strané bfisSni dutiny pod srdcem
b) pod branici na pravé strané bfisni dutiny
c) v dutiné bfisni pod branici a za Zaludkem
a) zdravy Zivotni styl
b) ockovani
c) sexudlni abstinence
d) jaterni dieta
12) Je ockovani proti hepatitidé B povinné?
a) ne
b) ano u véech ob&anti CR
c) ano u novorozencl, osob pracujicich ve
zdravotnickych zafizenich ¢i pracujicich s biologickym
materidlem.
13) Jak dlouho vakcinace proti hepatitidam pietrvava?
a) mésice
b) roky
c) celozZivotné

14) Jsi ockovany(a) proti nékteré z hepatitid? [ JANO [ JNE [ JNEVIM

Dékuji za vyplInéni dotazniku

92



