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Uvod

Horecku dengue jsem si vybrala jako téma své bakalarské prace z toho
diivodu, Ze i presto, Ze se nejedna o masové rozsirené onemocnéni, je to jedna
z nejcastéjsich exotickych viréz u Ceskych cestovateli. Kazdoro¢né postihne
50 az 100 miliénd osob a zptlisobi 25 tisic umrti a je nejcastéjsi pri¢inou
vazného onemocnéni a uUmrti mezi détmi v nékterych asijskych
a latinskoamerickych zemich. Navic vyskyt horecky dengue v posledni dobé
velmi nartstd a to i v oblastech, kde diive zaznamenavana nebyla, véetné
jizni Evropy.

Moje prace je rozdélena na dvé Casti a to na cast teoretickou, kde
shrnuji teoretické informace tykajici se horecky dengue a na ¢ast praktickou,

kde jsem porovnala sedm rlznych Kkazuistik pacienti s prokazanym

onemocnénim horecky dengue.
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1. Co je horecka dengue

Prvni vyskyt horeCky dengue byl nejspiSe zaznamenan v roce 1779
na Javé. Na konci devatenactého stoleti byly epidemie popsany v Australii,
na Nové Kaledonii a na FidZi. Tuto chorobu popsal jako prvni americky 1ékar
Benjamin Ruch a pro upornou bolest koncetin ji nazval ,kosti lamajici
horecka“ (breakbone fever). (1)

Plivod slova ,dengue” je do dneSka nejasny. Existuje mnoho teorii,
mezi nimiZ jsou nejvice pouzivané dvé. Podle prvni teorie znamena , dengue”
nahly kiecovy zachvat zplisobeny zlym duchem (odvozeno ze svahilského
obratu ka dinga pepo). Druhou teorii je domnénka, Ze slovo pochazi ze
Spanélského vyrazu denguero (afektovany, vybiravy), coZ by méla byt
narazka na ztuhlost, jiZ byly obéti postihovany. (1)

Jedna se o akutni infek¢ni onemocnéni vyvolané arboviry skupiny B.
Patii mezi nejcastéjsi exotické virdzy u ¢eskych cestovateld.

Virus dengue prenasi komari (pouze samicky) rodu Aedes, jako
A. aegypti a vnékterych oblastech vychodoindického souostrovi
A. albopictus, A. scutellarius a A. hebrideus. (2) Ve srovnani s Aedes aegypti,
ktery je vektorem celé rady jinych nemoci (napt. Zlutd zimnice, virus zika),
jsou ostatni uvedené druhy komarti mnohem méné vykonnymi prenaseci.
Infekce viry horecky dengue je ve svété zjisStovana stale castéji a patri

Velmi Casto dochazi k tomu, Ze horecka dengue probéhne inaparentné
a tim pddem neni u pacientl diagnostikovana.

Opakované ndkaza jinym sérotypem viru dengue miize vést ke vzniku

hemoragické horecky dengue (HHD) a syndromu Soku dengue (SSD). (3)



1.1 Epidemiologie

Virus horecky dengue patii mezi rod arboviri (Arthropod-borne
virus), Celed’ flaviviridae. Tento virus je prendSen predevSim dvéma druhy

komari a to druhem Aedes aegypti a Aedes albopictus.

1.1.1 Arboviry

K arbovirim patii viry rznych celedi, pro které plati, Ze jsou
prendSeny clenovci. Oznaceni ma ekologicky vyznam, protoZe zdkonitosti
Sireni a cirkulace ndkazy v ptirodé jsou u vétSiny arboviri podobné.
Arbovirézy patii mezi nejdilezitéjsi infekéni nemoci. Vyskytuji se na vSech
kontinentech s vyjimkou Antarktidy.

Mezi Clenovce, ktefi tyto viry $ifi a prenaseji na ¢lovéka, ale i jiné savce
a dalsi druhy zvirat, patfi hematofagni €lenovci, jako jsou komari, pakomari,
klistata, roztoci aj. Porozuméni mechanismu invaze a virulence i sledovani
historie téchto virt je klicové k urcité kontrole nad Sifenim, zejména
k vytvoreni efektivni prevence, vakcinace a 1é¢by. (4)

Arboviry jsou skupina mnoha virt spadajici do rtznych celedi, které
spojuje podobny zpiisob Sifeni onemocnéni. Mezi viry prenasené Clenovci
patii 7 celedi: Bunyaviridae (rody Nairovirus, Orthobunyavirus, Phlebovirus
a Tospovirus), Reoviridae (rod Orbivirus), Flaviviridae (rod Flavivirus),
Rhabdoviridae (rod Vesiculovirus), Togaviridae (rod Alphavirus),

Orthomyxoviridae (rod Thogotovirus) a Asfarviridae (rod Asfarvirus). (4)

1.1.2 Flaviviridae

Celed flaviviridae zahrnuje 3 rody: Flavivirus, Pestivirus a Hepacivirus,
skupinu virli hepatitidy C.Genom Cceledi flaviviridae tvoii jedna molekula

jednovlaknové RNA s pozitivni polaritou. Viriony obsahuji tfi strukturalni



proteiny a to obalovy glykoprotein, dfefiovy protein a membranovy protein-
Replikuji se vcytoplazmé a lipidovy obal ziskavaji pucenim do
cytoplazmatickych vezikuld. Jsou labilni a citlivé na éter. Je mozné je
sérologicky rozlisit.

Dengue virus (DEN) je maly, jednoretézcovy RNA virus obsahujici pét

riznych sérotypt (DEN-1-5).
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1.2.1 Prenos nakazy

V endemickych oblastech je cyklus ¢lovék-komdar - ¢lovék, méstska
forma infekce, kde zdrojem nakazy je c¢lovék a prenaSec¢ synantropni druh
komara - Aedes egypti, u tzv. lesni (dZunglové) formy jsou rezervoarem opice
(zejména v jihovychodni Asii a zdpadni Africe) a v prenosu se uplatnuji

exoantropni Aedes albopictus a Aedes scutellaris. (2)

1.2.2 Aedes aegypti

Komar Aedes aegypti je v porovnani s jinymi komary velmi maly, mér{
okolo tfi az ¢tyf milimetrt a ma dlouhé nohy. Je zcela ¢erny s vyjimkou bilych
skvrn na hlavé a bilych prouzkti na nohou. Na hrudniku je bila skvrna a dva
zluté prouzky. Jeho kridla jsou prisvitna. (5)

Krev, kterou potrebuji pro dozrani svych vajicek, saji pouze samicky.
Samecci vSech druhd komari krev nesaji. Vjedné sniisce samicka naklade
az 200 vajicek a celkem za Zivot mohou vajicka naklast az 5x. Vaji¢ka jsou
kladena na vodni hladiny a to i velmi malych zdroja vody, jako jsou naptiklad
sudy, bubny, kelimky, vazy, nadrZe ¢i pneumatiky. Samicka klade vajicka na
vétsi plochy, pokud ma moznost, coZ znacné zvysuje jejich Sanci na preZiti.

Vajicka Aedes aegypti jsou hladkd, dlouha a maji vejcity tvar. Thned po
nakladeni jsou bila, ale béhem nékolika malo minut zcernaji. (5) V teplém
podnebi se vyviji asi dva dny, zatimco v chladnéjSim podnebi muize vyvoj
trvat azZ jeden tyden. Nakladena vajicka mohou preZzit v suchém stavu i déle
neZ jeden rok. (5) OvSem pokud jsou ponorena ve vodé€, vylihnout se hned.
Larva i vajicka jsou pomérné odolna.

Po vylihnuti se Zivi organickymi ¢asticemi ve vodé, jako jsou naptiklad
fasy. Larvalni vyvoj je zavisly na teploté. Larvy prochazeji ctyimi vyvojovymi
stadii. Prvni tfi stadia probihaji rychle, ¢tvrté stadium pak trva az tii dny.
Samecci se zakukluji dfive neZ samicky a jejich vyvoj je rychlejsi.

Po vylihnuti z kukly mohou komari Zit aZ nékolik mésicu.

11



Obrazek 1: Vyvojovy cyklus komara Aedes aegypti
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1.2.3 Replikace a prenos viru dengue

Virus se pirenasi z clovéka na clovéka pomoci komara. Zda se, Ze virus
nepisobi nakazenym komartim zadné zvlastni potize - zlistavaji prenaseci
viru do konce Zivota. Popsany jsou i pripady tzv. letistni a pristavni dengue,
kdy komar pricestoval letadlem nebo lodi z endemické oblasti.

Pokud jde o prenos krvi, jsou pripady prenosu viru dengue krevni
transfazi vzacné hlaseny z endemickych oblasti. Jsou vSak téZzko zjistitelné,
nebot velka ¢ast populace ma protilatky proti tomuto viru. Vzhledem k tomu,
Ze 40-80% infikovanych osob prodéla infekci bud’ asymptomaticky nebo s
mirnym pribéhem, riziko prenosu viru pomoci krve zde existuje.
Asymptomatic¢ti darci mohou byt zdrojem infekce, pokud daruji krev

v obdobi virémie. (Je vS8ak mozZné, Ze délka trvani virémie je u mirnych nebo

12



asymptomatickych pripad krat$i a titr protildtek niz$i, nez je tomu
u symptomatickych osob.) (6)
Kromé $iteni krvi a krevnimi derivaty se virus dengue miiZe prenaset i

prostiednictvim darovanych organd.

CyKlus, ktery probiha v komarovi (7):

1. Komar nasaje krev obsahujici virus

2. Virus se replikuje ve strevé, vajeCnicich, nervové tkani a v tuku
komara. Odtud se pak dostava do slinnych zZlaz

3. Skrze kontaminované sliny komara se pak virus po Stipnuti ¢lovéka

$iff v lidském organismu.

CyKlus, ktery probiha v lidském téle (7) se da rozdélit na 4 casti:

1. Virus se inokuluje do ¢lovéka pres sliny komara.

2. Virus se po té replikuje a lokalizuje v riznych cilovych organech,
napriklad v lokalnich lymfatickych uzlinach a jatrech.

3. Virus se potom uvolni z téchto tkani a $ifi se krvi, kde infikuje bilé
krvinky a dalsi lymfatické tkané.

4. Virus se potom uvolni z téchto tkani a cirkuluje v krvi - viremicka faze.

13



1.3.1 Klinicky obraz

Horecka dengue ma podobné priznaky jako chripka. Mezi nejcastéjsi
priznaky patii vysoka horecka (40°C) v doprovodu se silnymi bolestmi hlavy,
bolesti za o¢ima, svalli a kloubi, nevolnost, zvraceni nebo otok Zlaz. Vyjimkou
neni ani makulopapuldrni vyrazka nebo drobné krvaceni v podobé petechii
Ci purpury nebo pozitivity turniketového testu pro lamavost kapilar. MliZe se
objevit také krvaceni z dasni, nosu, délohy a gastrointestinalniho traktu.

Inkuba¢ni doba horecky dengue je 3-14 dni, vétSinou 4-7 dni. (8)

Pribéh samotné nemoci obvykle nepresahuje deset dni,
rekonvalescence trva pro slabost a deprese i nékolik tydnt. U 40-80%
piipadi probiha infekce asymptomaticky, piipadné s mirnym pribéhem
horecky. (6)

RozliSuji se tri, respektive Ctyri klinické formy horecky dengue.

Inaparentni (nepoznand) horecka dengue, klasickd horecka dengue,

vevs

dengue (DSS). (9)

U téhotnych s dengue se predpoklada vétsi vyskyt malformaci plodu,
pfi onemocnéni dengue kratce pred porodem se dité mize s dengue narodit
nebo ji ziskat v pribéhu porodu. (10)

Déti infikované virem dengue mezi 6. a 12. mésicem Zivota a déti

vvvvvv

formu dengue. (8)

1.3.1.1 Inaparentni dengue

Inaparentni (nepoznana) dengue je ziejmé nejCastéjSim typem
onemocnéni. Je popisovana predevSim u détské populace vendemickych
oblastech. Pacienti sinaparentni formou maji minimalni nebo viibec zZadné
priznaky choroby. Usuzuje se, Ze takto chorobu prodéla zhruba 80 procent

déti Zijicich v postiZenych oblastech. (10)
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1.3.1.2 Benigni dengue

Klasicka horecka dengue, neboli benigni dengue, je charakterizovana
febrilnim stavem s bolestmi hlavy, svalstva, zvracenim, dale pak typickym
makulopapuléznim, petechialnim nebo erytemat6znim exantémem (viz. obr.
3). Ten se vSak objevuje aZ ve druhé fazi nemoci. Objevuji se i drobné znamky
krvaceni (kozni 1éze, hematurie). Byva popisovana i zména chuti, hlavné
kovova pachut v tstech. Casto se setkdme s jatern{ 1ézi, obcas jsou pFitomny
neurologické symptomy. Exantém vymizi zhruba za tfi aZ Ctyti dny po Ustupu
teplot.

Pacienti s HD mohou mit znamKky krvacivosti v podobé petechii,
purpury nebo pozitivity turniketového testu pro lamavost kapilar. Nékdy se
objevi také krvaceni z dasni, z nosu, z délohy a z gastrointestindlniho traktu.
K velmi vzacnym komplikacim HD patfi myokarditida, hepatitida
a neurologické abnormality, jako encefalopatie a neuropatie. Laboratorné
byva zpravidla pritomna trombocytopenie, leukopenie s lymfopenii, malé az
sttedné vysoké zvySeni aktivity jaternich aminotransferaz a laktat
dehydrogendazy, také hyponatrémie. (3)

Typicka HD, i kdyZ spontanné ustoupi a jen ziidka je smrtelna, mize
byt pro cestovatele prekazkou dalSiho pobytu, mize vést k hospitalizaci
az k nucenému navratu domu. V jedné studii z Izraele se 30% turisti s HD
vratilo domid a 66% muselo byt hospitalizovano. Rekonvalescence po HD trva

pro slabost a deprese dlouho, zpravidla vice tydnd. (3)

1.3.1.3 Hemoragicka forma

U cca 5% nemocnych, nejcastéji déti a dospivajicich, se vyviji
hemoragicka (téZ znama jako tézkd) forma horecky dengue (DHF),
s krvacenim do tkani a organt a Sokovy syndrom, coz miize vést az k umrti
nemocného. Riziko vzniku této formy onemocnéni se zvySuje po opakované
ndkaze odliSnym typem viru. Pripady umrti se odhaduji na 0-5% vSech

hlaSenych onemocnéni. Hemoragicka forma horecky dengue byla poprvé
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diagnostikovdna v roce 1950. V soucasnosti se nejvice vyskytuje v Asii,
17 zemich Stfedni a JiZni Ameriky, Karibiku a Pacifiku, v oblastech mezi
30. stupném severni a 40. stupném jizni $iFky.

Mezi prvni varovné znamky patfi bolest bricha a zvraceni, poruchy
védomi a pokles horecky. Casty je vyrazny ubytek poctu krevnich desti¢ek.
Diagn6za HDD se zaklada na pritomnosti alespon trech z nasledujicich
projevli a to: krvacivosti, po¢tu trombocytli menSim nez 100 000/mm3,
laboratornim pritkazu tniku plasmy, nebo na klinickych znamkach v podobé
pleuralniho vypotku ¢i ascitu. Krvacivost bez zvySené propustnosti kapilar
neni znamkou HDD. Definice SZO klinického obrazu HHD obsahuje i pozitivni
turniketovy test, ale tato definice jen neptesné odliSuje HD od HDD a je malo
specificka. Letalita HDD dosahuje 10 - 20%, ale v nemocnicich s personalem,

majicim zkusSenosti s HDD byva jen 0,2%. (3)

1.3.1.4 Sokovy syndrom dengue

Sokovy syndrom dengue (Dengue Shock Syndrome) je jednotka
oznacujici treti a Ctvrty stupen hemoragické horecky dengue. Za treti stupen
onemocnéni je povazovan pocinajici Sok se znadmkami obéhového selhani,
za Ctvrty pak rozvinuty Sok s nehmatnym pulsem a neméritelnym krevnim
tlakem.

Sokovy syndrom se projevuje zvy$enou propustnosti krevnich cév,
takZe dochazi k masivnimu uniku tekutin mimo krevni reciSté a naslednému
Sokovému stavu znedostatku cirkulujictho objemu. Typickym priznakem
tohoto syndromu je pritomnost vypotku v hrudni a briSni dutiné, ktery
nazyvame ascites.

VétSina pacientli s DHF nedospéje do Sokové faze. Mortalita DHF,
respektive DSS se v rozvojovych zemich pohybuje kolem 50%, pti 1écbé ve
specializovanych centrech nedosahuje ani jednoho procenta. Se Spatnou
progndzou jsou spojovany komplikace nemoci, jako jsou ledvinné nebo

jaterni selhani, krvaceni do CNS, protrahovany Sok atp. Pri kvalitni intenzivni
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péci miZeme ocCekavat zlepSeni béhem dvou tfi dnd a Uplné uzdraveni pak
do sedmi aZ deseti dnti. (10)

Presto, Ze mechanismy zptlisobujici téZkou krvacivost nejsou zcela
objasnény, za hlavni priinu vzniku hemoragické horecky dengue (HHD)
a syndromu Soku dengue (SSD) se povazuje opakovana infekce jinym
sérotypem viru dengue.

Podle evropského systému HlaSeni importovanych prenosnych
nemoci bylo ze 483 pripadiit HD hlaseno jen 2,7% pripadi HHD. Riziko HHD
bylo 4,3x vétsi u pristéhovalcli, osob navstévujicich rodinu a znamé
v endemickych oblastech HD, neZ u ostatnich cestovateldl. Sokovy syndrom
dengue je u cestovatelii neobvykly, podobné jako umrti na HD. V USA byla
v letech 1993-2000 hlaSena z 200 pripadl importované HD jen dvé umrti. (3)

17



1.4.1 Vnimavost a imunita

Vnimavost k danému onemocnéni je vSeobecna, déti mivaji mirnéjsi
pribéh onemocnéni nez dospéli.

Donedavna byly znamy cCtyfi sérologicky odliSné sérotypy: DEN-1,
DEN-2, DEN-3 a DEN-4. Paty sérotyp DEN-5, byl objeven ve vzorcich
ziskanych béhem epidemie v Malajsii v roce 2009. (11) K jejich odliSeni slouZzi
komplement fixa¢ni a neutraliza¢ni testy. Proziti ndkazy jednim sérotypem
navodi dlouhodobou imunitu jen proti tomuto sérotypu, takze stejnd osoba
mlZze proZzit pét infekci virem dengue. Pri opakované ndkaze jinym
sérotypem viru dengue miiZe dojit ke vzniku hemoragické horecky dengue

(HHD) a syndromu Soku dengue (SSD).
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7

1.2 Jednotlivé sérotypy a jejich hlaseni

Dengue virus zahrnuje pét riiznych sérotypt (DENV 1-5).

DENV sérotypy mohou byt dale vymezeny do genotypli podle
odliSnosti v sekvenci genti obalu. (8)

Prvni sérotyp dengue byl izolovan v roce 1943, paty sérotyp, ktery je
doposud posledni objeveny, byl izolovan v roce 2013. AcCkoli onemocnéni,
ktera se klinicky manifestovala jako horecka dengue byla hlaSena po cela
stoleti, prvni sérotyp byl izolovdn aZ vroce 1943 v]Japonsku a byl
pojmenovan DENV1 a druhy vroce 1945 na Havaji, ktery byl pojmenovan
DENV2. Po té byly hlaSeny epidemie dengue vIndii i na tichomorskych
ostrovech. V druhé poloviné 20. stoleti doslo k Sifeni hlavniho vektoru, coz je
komar Aedes aegypti. (12)

Velmi dilezitou roli ve sledovani vyvoje horecky dengue, hraje jeji
diikladné mapovani po celém svété. Diky kontinudlnimu mapovani vyskytu
jednotlivych sérotyptli, mizZeme lépe porozumeét jejich globalnimu rozptyleni

a predvidat zmény dopiedu. (12)

1.2.1 DENV1

DENV1 byl poprvé zaznamenan v roce 1943 ve Francouzské Polynésii
a Japonsku, nasledné vroce 1944 a 1945 na Havaji. V Africe byl DENV1
poprvé zaznamenan v roce 1984 v Sudanu, V Americe nebyl DENV 1 hlasen
az do roku 1977, kdy byl zaznamenan na Barbadosu, na Kubé, francouzskych
Antilach, Grenadé€, Paraguayi a Portoriku. Po téchto prvnich pripadech se
vyrazné zlepSilo mapovani vyskytu dengue v Brazilii, Mexiku a Portoriku.
Vykazovani DENV1 vyvrcholilo mezi lety 2005-2006 diky tomu, Ze se virus
vyskytl v Severni a Jizni Americe. (12)
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1.2.2 DENV2

DENV2 byl poprvé zaznamenan vroce 1944 v Papui-Nové Guineji
a Indonésii. Nasledné pak na Filipinach vroce 1954 a 1956. Malajsie
a Thajsko hlasilo mnoho po sobé jdoucich let vyskyt DENV2 od pocatku roku
1960. Od roku 1970 hlasila vyskyt Indonésie, Cina, Indie, Filipiny, Sri Lanka
a vroce 1980 Singapur. V Africe byl DENV2 zaznamenan v Nigérii nékolikrat
mezi lety 1964 a 1968. Nejnovéjsi zpravy o vyskytu jsou z Gabonu z roku
2010 a z Keni z roku 2013. DENV2 byl zaznamenan v Severni a JiZni Americe
jiz vroce 1953 v Trinidadu a Tobagu, ale kontinualni zpravodajstvi v oblasti
chybélo aZ do roku 1960. Od roku 1970 zacalo DENV2 vykazovat stale vice
a vice zemi Latinské Ameriky, s priibéZnym vykazovanim v Brazilii. V roce

vevs

dengue, za coZ miiZe byt zodpovédny prave zvySeny vyskyt DENV2. (12)

1.2.3 DENV3

DENV3 byl poprvé zaznamenan v roce 1953 na Filipinach v Thajsku
a byl hlaSen v Asii od roku 1962 kazdy rok. V Thajsku bylo nejvice ptripadi
vyskytu DENV3 hlaSeno kazdy rok mezi lety 1973 a 2010, pticemZ zcela
nejrozsahlejsi hlaseni bylo v letech 1999 a 2002. Malajsie a Indonésie hlasila
Casty vyskyt od 1970 a Sri Lanka od pocatku roku 1980. Zaznamy o vyskytu
DENV3 v Ciné, Vietnamu, KambodZi a Singapuru byly pomérné diisledné
od poloviny 90. let. Prvni zpravy o vyskytu DENV3 v Americe jsou z Portorika
z roku 1963. VétsSina ostatnich zemi v Severni a JiZni Americe zacala vyskyt
hlasit az od roku 1980. V Africe byl DENV3 prvné hlaSen mezi lety 1984-1985
v Mosambiku. Vyssi vyskyt onemocnéni virem DENV3 byl hlasen v Saudské

Arabii v letech 1994 az 2009. (12)
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1.2.4 DENV4

DENV4 byl poprvé zaznamenan v roce 1953 na Filipinach a v Thajsku.
Od tohoto roku region hlasil vyskyt DENV4 kaZdorocné, nejcastéji v Thajsku,
kde byl nejrozsirenéjsi mezi lety 1999 a 2002. Sri Lanka hlasi DENV4 od roku
1978 témeér kazdy rok. Ackoliv hlaseni nebylo tak diisledné jako u ostatnich
typt DENV, doslo k CastéjSimu hlaseni z oblasti Indociny, Indonésie, Indie,
Myanmar a Francouzské Polynésie. V Americe nebyl DENV4 hlasen az do
roku 1981, kdy byl hlasen vyskyt v Brazilii, na Kubé, v Dominikanské
republice, Portoriku a na Panenskych ostrovech. Od tohoto roku doslo
k hlaseni kazdorocné z celé oblasti, zejména s ¢astym hlaSenim z Portorika
od roku 1980 do roku 1990, ve Venezuele a Kolumbii od roku 1990

a Nikaragui, Brazilii a Peru od konce devadesatych let. (12)

1.2.5 DENV5

Paty sérotyp dengue byl objeven v fijnu 2013 béhem screeningovych
testd na virovych vzorcich, které byly nashromazdény béhem epidemie, ktera
vypukla v Malajsii v roce 2007. Nalezy byly prezentovany doktorem Nikosem
Vasilakisem, ktery je vedoucim autorem studie a virologem na Texaské
univerzité v Galvestonu.

Testy na opicich ukazaly, Ze virus podnécuje tvorbu jinych protilatek,
nez u ostatnich ¢tyr subtypu. (13)

Doktor Vasilakis uvedl, Ze novy sérotyp by mohl cirkulovat u makak
Zijicich v lesich. Nalez 5. Sérotypu dengue komplikuje vyvoj ockovaci latky.

Podle doktora Scotta B. Halsteada, ktery se zabyva vyzkumem horecky
dengue, 5. sérotyp cirkuloval v dZzunglich Malajsie a Indonésie desitky tisic,
moZna stovky tisic let bez toho, aby zasahoval do méstského cyklu prenosu.

Presna pricina vzniku DENV5 neni zcela jasna. Novy sérotyp byl

objeven v lesich v Sarawaku. (11)
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1.3 Diagnodza

K priitkazu diagnézy se pouziva kultivace viru, polymerazova retézova
reakce (PCR), nebo sérologické testy. Kazdd metoda ma své hranice
pouzitelnosti. Metoda PCR je v radé pripadii nedostupnd, vyZaduje odbér
akutni a rekonvalescentni krve. Polymerazova ftetézova reakce (PCR)
je metoda rychlého a snadného namnozeni tiseku DNA, ktera je zaloZena na
principu replikace nukleovych kyselin. Useky DNA, které se maji namnotZit,
musi byt ohraniCeny na zacatku a na konci primery (kratkym oligonukleotidy
DNA).

Za pozitivni vysledek se povaZuje Ctyf a vicendsobny vzestup IgG
protilatek, zjistitelny az v rekonvalescenci. ZkriZené reakce s jinymi flaviriry
komplikuji sérologické testy, zejména ELISA IgG, takZe interpretace vysledki
vySetfeni cestovatelli, exponovanych jinym flavivirovym infekcim, vcetné
vysledkli u ocCkovanych proti Zluté zimnici nebo japonské encefalitidé,
je obtizna. K diagndéze HD se nejcastéji uziva IgM capture ELISA, ktera je vSak
na pocatku nemoci negativni.

ELISA je jednou znejpouzivanéjSich imunologickych metod slouZicich
k detekci protilatek. Metoda funguje na bazi imunoenzymatické reakce a lze
s nf rovnéz detekovat i antigen.

Pozitivita se objevi aZ po 4-5 dnech trvani nemoci a vede jen
k podezieni na HD. IgM capture testy na HD a jiné flavivir6zy mohou byt
faleSné pozitivni nasledkem pritomnosti revmatického faktoru.

Primoinfekce virem dengue je charakterizovana vzestupe specifickych
IgM protilatek za 4-5 dnl po zacatku horecky a vzestupem IgG protilatek jiz
za 7-10 dni. IgM protilatky jsou detekovatelné po dobu 3-6 mésicti, zatimco
IgG protilatky lze prokazat po cely Zivot. Pfi opakované infekci je hladina IgM
protilatek nizsi nez pri primoinfekci, nékdy mohou tyto protilatky dokonce
chybét, kdeZto hladina IgG protilatek rychle stoupa jiZ v akutni fazi nemoci.
Kritériem opakované infekce je proto nalez vysokych titrii IgG protilatek jiz

kratce po zacatku nemoci. (3)
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V dobé hospitalizace nemocného je casto nemozné laboratorné
prokazat pritomnost HD, proto je zpocatku klinickd diagnéza zaloZena na
projevech nemoci, na nalezech nespecifickych laboratornich testi a na
postupném vylucovani jinych potencialné nebezpecnych infekci jako je
napriklad malarie. Vyznamna je anamnéza pobytu a cestovani pacienta.
ProtoZe inkubace HD je krat$i neZ dva tydny, je moZné tuto diagn6zu vyloucit
v pripadé, Ze potize zacaly za vice nez 14 dnii po opusténi endemické oblasti.

Také horecky trvajici déle jak 10 dnii obvykle vylucuji HD. (3)
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1.4 Terapie

Specifickd terapie HD neni znamda. Nebyl prokdzan pozitivni vliv
terapie kortikosteroidy, carbazochromem (1ék sniZujici permeabilitu kapilar),
ani antivirotiky. In vitro vSak byla zjiSténa urcita antivirova aktivita
ribavirinu, interferonu alfa a 6-azauridinu. Predpoklada se, Ze okamzita,
primérena nahrada ztraty tekutin sniZi imrtnost HD i HHD. Terapie je proto
symptomatickd a podplirna, zamérend na zachranu zivota. Lehké nebo
klasické formy HD je 1é¢i antipyretiky jako je acetaminofen, klidem na lazku
a nahradou tekutin (zpravidla podavanych peroralné, jen zridka
parenterdlné). VétSina téchto pripadi je lécena ambulantné. Aspirinu
a nesteroidnim protizanétlivym preparatim je lépe se vyhybat, protoze
mohou zvySovat krvacivost. Neaplikuji se intramuskularni injekce, protoze
mohou vést k velkym hematomtm. Aby bylo moZné brzo poznat nastup HHD
je treba kaZdych 24 hodin stanovovat pocet trombocytdi a hodnotu

hematokritu. (3)
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1.5 Vyvoj vakciny

Doposud nebyla vynalezena vakcina, ktera by se dala spolehlivé pouzit
proti viru dengue. Vyvoj vakciny zna¢né zkomplikoval nalez 5. sérotypu
dengue. Nejlepsi mozna vakcina by méla spliiovat nékolik poZadavkd. Jednak
by méla byt bezpecnd, méla by fungovat po jedné ¢i dvou injekcich a méla by
chranit proti v§em péti sérotypiim dengue. Dilezité je také, aby bylo snadné
vakcinu prenaset a uchovavat a jeji vyroba byla ekonomicka. Nékolik vakcin
bylo testovano jiz v roce 2009.

Prvni dengue vakcina, Dengvaxia (CYD-TDV) spolecnosti Sanofi
Pasteur, byla poprvé zaregistrovana v Mexiku v prosinci 2015. CYD-TDV je
ziva rekombinantni tetravalentni vakcina dengue, ktera je urena k podani ve
trech davkach a to v 0/6/12 mésicich, plan je ve III. fazi klinickych studii.
Registrovano bylo pouZiti u jedinci ve véku 9-45 let vendemickych
oblastech. (14)

Vysledky testii na détech ve véku 2-14 let ukazaly, Ze vakcina je a¢inna
v endemickych oblastech v Asii a ma dobry bezpecnostni profil. Ockovani
milZe snizit vyskyt symptomatické infekce a potfebu hospitalizace a ma
potencidl byt diilezitym piinosem pro verejné zdravi. (15)

Skupina odbornikii na imunizaci ze Svétové zdravotnické organizace
doporucila zavedeni vakcin v zemich svysokou endemicitou. Konkrétni
doporuceni bude WHO navrhovat v ¢ervenci 2016. (14)

Kromé této vakciny je existuje dalSich pét jinych vakcin, které jsou ve
fazi Kklinickych studii a to vCetné Zivych oslabenych, subjednotkovych a
usmrcenych vakcin. (14)

Vzhledem k rostouci globalni epidemii horecky dengue je naléhavé

nutné najit bezpecnou a ucinnou vakcinu.
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1.6 Prevence

Vzhledem k tomu, Ze zatim neni dostupna vakcinace, spoc¢iva prevence
predevSim v ochrané pred komary pomoci repelentii, moskytiér a vhodnym
oblec¢enim (dlouhé rukavy a nohavice). Chranit se je nejdulezitéjsi hlavné v
dobé jejich nejvétsi aktivity, coZ je brzy rano a vecer. PouZiti repelentd u
téhotnych Zen a déti je nutné konzultovat se svym lékarem. V endemickych
oblastech se prevence zaméruje na eliminaci lthnist komari (rtizné nadoby
na uchovavani vody, predméty, ve kterych mize byt zadrzovana voda po
destich - 1ahve, pneumatiky, nékteré kvétiny...).

Dospéli komati prezivaji uvniti domi nebo na stinnych mistech a jsou
nejvice aktivni v rannich a v pozdnich odpolednich hodinach. V endemickych

oblastech se infikovany komar vyskytuje primérné v jednom z dvaceti domi.

WHO navrhla program prevence proti horecce dengue (16) (nazvany

»Integrated Vector Management"), ktery sestava z péti odlisnych casti:

e Prosazovani dtlezitych opatieni, socidlni mobilizace a legislativa,
které by mély vést k posileni zdravotnickych organizaci a komunit.

e VSechny slozky spoletnosti by mély spolupracovat. To zahrnuje
verejny sektor
(napft. vladu), soukromy sektor (napr. podniky) a sektor zdravotnické
péce.

e VSechny zplisoby regulace nemoci by mély byt integrovany
tak, aby dostupné zdroje mély co nejvétsi ucinek.

e Rozhodnuti by méla byt Cinéna na zakladé prokazatelnych faktq,
aby byl boj s horeckou dengue ucinny.

e PostiZzenym oblastem by méla byt poskytnuta pomoc, aby byly

schopny na potiZe souvisejici s nemoci reagovat samy.
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1.7 Vyskyt

S horeckou dengue se milZeme setkat ve vSech subtropickych
a tropickych oblastech, ale historicky je oblasti s nejvyssim epidemickym
vyskytem Asie, predevsim pak Thajsko.

Pred rokem 1970 zaZilo epidemii horecky dengue pouze devét zemd.
Nyni je toto onemocnéni endemické ve vice nez 100 zemich svéta
a to voblasti Afriky, Severni i JiZni Ameriky, vychodniho Stredomofrt,
jihovychodni Asii a zapadniho Pacifiku. Amerika, jihovychodni Asie a zapadni

Tichomofi jsou pak zasaZeny nejvice.

Obrazek 2: Vyskyt horecky dengue

Dengue, countries or areas at risk, 2013

¢ "5 January isotherm

Countries or areas where

dengue has been reported The contour lines of the January and July isotherms indicate areas at risk, defined by the geographical limits of the northem and

southern hemispheres for year-round survival of Aedes aegypti, the principal mosquito vector of dengue viruses.

The boundaries and names shown and the designations used on this map do not imply the expression of any opinion whatsoever Data Source: World Health Organization ;% World Health
on the part of the World Health Organization conceming the legal status of any country, territory, city or area o of its authorities, Map Production: Health Statistics and 44 ¥ Organization
or the of its frontiers or Dotted and dashed lines on maps represent approximate border lines Information Systems (HSI) —~ 9

for which there may not yet be full agreement. World Health Organization

©WHO 2014. All ights reserved

Zdroj: http://www.who.int/ith/en/
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1.7.1 Vyskyt v Evropé a v Ceské republice

Pokud jde o vyskyt horecky dengue v Evropé, byly popsany prvni
pripady autochtonnich onemocnéni v roce 2010 ve Francii. Dale se epidemie
horecky dengue citajici nékolik tisic pripadli objevila i v Italii, Chorvatsku
nebo Portugalsku. Neda se rici, Ze by se jednalo o néco zcela neocekavaného,
vzhledem k tomu, Ze se ve Francii i v dalSich evropskych zemich vyskytuji
druhy komari, které vjinych ¢astech svéta flavivirus prenaseji. Napiiklad
epidemie horecky Chikungunya, kterd propukla v Italii v roce 2007 ukazuje,
Ze jiné arboviry mohou byt prenasSeny i v kontinentalni Evropé, pokud tam
byly zavlecCeny.

PrestoZe JiZni Morava patii mezi hrani¢ni izemi, na kterém je komar
Aedes albopictus schopen zklimatického hlediska jesté prezit, v Ceské
republice nebyl doposud hlasen Zadny pripad autochtonniho onemocnéni
horeCkou dengue, vZdy se jednalo pouze o importované pripady. Nicméné
pocet importovanych ndkaz horeckou dengue v poslednich 15 letech rostl.
(viz. obrazek ¢. 1) Vroce 2004 byly nahlaSeny pouze 3 pripady, v roce 2013
se jiz jednalo o 81 pripadi. Vétsinou se jednalo o turisty, kdy nejvice pripadt
bylo importovano z Thajska, Malediv a Indie. V€k nemocnych se pohyboval

od 7 do 65 let.
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1.8 Epidemie ve svété

Epidemie vznikaji v endemickych oblastech piedevsim v obdobi
destt, z toho divodu, Ze samicky komara Aedes aegypti kladou sva vajicka
do stojaté vody. Nicméné jsou i pripady, kdy epidemie horecky dengue
vypukla jesté pired obdobim dest, jako tomu bylo napriklad na Filipinach
vroce 2013. Za touto skutecnosti mohlo stat mozZné meénici se chovani

komart a také to, Ze mistni lidé skladuji vodu nespravnym zptisobem.

1.8.1 Epidemie v roce 2012

Ve vétSiné oblasti Thajska dosSlo v roce 2012 k vyraznému nartistu
pripadi horecky dengue. Celkové bylo hlaseno vice nez 59 tisic pripadt. (17)

ZvySeni vyskytu horecky dengue zaznamenali i v Indii, zejména
ve federalnich statech a oblastech: Delhi, Assam, Gujarat, Punjab a ve staté
Bihar, a rovnéZ ve Vychodni Malajsii (Sibu, Sarawak).

V Kambodzi zaznamenali v porovnani s rokem 2011 nardst piipadi
dengue o 163%. Celkem za prvnich 10 mésict roku 2012 hlasili v této zemi

39.290 pripadi ndkazy, infekce podlehlo 170 déti. (17)

1.8.2 Epidemie vroce 2013

V roce 2013 zazil nejhorsi epidemii horecky dengue jihoamericky stat
Paraguay. Nakazeno bylo vice neZz 70 tisic obyvatel a pocet nakazenych byl
Ctyrnasobné vyssi nez v roce 2012. (18)

V tomto roce onemocnélo v Brazilii 1,4 milionu obyvatel.

Vice neZz 40 tisic nakaZenych si vyzadala nezvykle silna epidemie
horeCky dengue ve Stredni Americe. Zajimava byla na tomto faktu skutecnost,
Zze se nemoc rozSirila béhem obdobi nezvykle suchého pocasi, protoze

obvyKle se $iti aZ pozdéji béhem obdobi desti.

29



Pocet hlaSenych pripadl v Severni a JiZzni Americe, jihovychodni Asii

a v zapadnim Tichomofti piesahl vice neZ 3 miliony.

1.8.3 Epidemie v roce 2014

Epidemie horecky dengue v Malajsii v roce 2014 byla tidajné nejhorsi
v déjinach této zemé. Onemocnélo vice nez 47 tisic lidi, coZ bylo 2,5x vice, neZ
v roce 2013 za stejné obdobi.

V turisticky oblibené Dominikanské republice se nakazilo témér 6 tisic

osob a 58 z nich infekci podlehlo.

1.8.4 Epidemie v roce 2015

Rok 2015 byl charakterizovan velkymi ohnisky dengue po celém
svété. Na Filipinach bylo hlaseno vice nez 169 000 pripadd, coZ je nartist
0 59,5% oproti roku 2014 a v Malajsii vice nez 111 000 podezieni na horecku
dengue, coz piedstavuje narist o 16% oproti roku 2014.

Brazilie hlasila vroce 2015 vice nez 1,5 milionu piipadl, coz byl
priblizné 3x vyssi vyskyt nez v roce 2014. Také Indie zaznamenala nejhorsi
propuknuti horec¢ky dengue od roku 2006 s vice nez 15 tisici piipady.

Ostrov Havaj hlasil 181 pripadd horecky dengue. (19)

V tomto roce bylo hlaSeno 2,35 milioni ptipadi jen v Severni a Jizni
Americe, ztoho 10200 pripadi bylo diagnostikovano jako tézka forma

horecky dengue, kterd zptlisobila 1181 amrti.
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1.9 (il a metodika prace

Ve své praci jsem se pokusila o shrnuti dosavadnich poznatki
o horetce dengue, mimo jiné o jejim vyskytu, diagnostice, 1écbé
a epidemiologii.

V poslednich letech celosvétové stoupa pocet pripadii horecky dengue
a s nim i pocet zavaznych a smrtelnych pribéhi tohoto onemocnéni.

Jako metodiku pro praktickou c¢ast své bakalarské prace jsem si zvolila
nékolik kazuistik. Kazuistika patii mezi vyzkumné metody a zabyva
se popisem jednotlivych pripadli, napt. vznikem, pribéhem a vyléCenim
urcité choroby. Slouzi jako pomoc a srovnani pro jednotlivé pripady.
Materialy téchto kazuistik, jsem ziskala pri praxi na Hygienické stanici
hlavniho mésta Prahy, pocty hlasenych pripadi pak pomoci Epi-Datu.

Epi-Dat je program, ktery byl vypracovan vletech 1990-1992
v hygienické sluzbé k zajisténi kontroly vyskytu infekci a je celostatné
pouZzivan na vSech oddélenich epidemiologie a protiepidemickych oborech
hygienickych stanic resp. OOVZ (Organy ochrany verejného zdravi) od roku
1993. Data jsou priibézné sledovdna na Krajskych hygienickych stanicich,
celostatné v Narodnim referen¢nim centru pro analyzu epidemiologickych
dat Oddéleni biostatistiky a informatiky SZU a jsou publikovana na webovych
strankach SZU a v ¢asopise , Zpravy centra epidemiologie a mikrobiologie*

(20)
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2. Prakticka cast

V praktické casti své bakalairské prace uvadim sedm kazuistik pacientt
s prokazanou horeckou dengue, ktefi navstivili nékterou zendemickych
oblasti a byli nasledné hospitalizovani pro rtizné obtiZe, nejcastéji pro febrilni
stav.

Dva z pacientli se nakazili pti pobytu v Indii, dalsi dva z Thajska, jeden
z Brazilie, jeden z Malediv a dale jeden z Bali, coZ odpovidd oblastem

s endemickym vyskytem horecky dengue.
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2.1 Kazuistika ¢. 1

Muz, 28 let

Anamnéza

EA: Pobyt na Maledivach, kratce v Moskvé, jinak necestoval, dietni chybu
neguje, tam ale mistni voda nebaleng, dle pacienta v ni byli prvoci a necistoty,
podobné obtize méli i dals$i lidé, jinak nyni nema nikdo v okoli, kontakt
s infekci O, ockovan pred odjezdem nebyl, tam postipan hmyzem.

OA: Toho casu celkem zdrav, vaznéji nestonal, sledovan jen u praktického
lékare, operace srdce ve 4 letech pro VVV, traz 0

RA: Bezvyznamna, bez zatéze, sledovana onemocnéni v rodiné 0

NO: Pacient prichazi na vySetieni pro déletrvajici potize, 2.1. letél na
Maledivy, ale jiz den pred odletem mu nebylo dobi'e, mél rymu, kasel, po
priletu na Maledivy zacal mit febrilni teplotu, zimnici, tfesavku. Byl vySetien
v taméjsi nemocnici, kde mu nasadili ATB - Cefexime, Omeprazol a Paralen.
PotiZe ovSsem mél po celou dobu pobytu, se zhorSenim stavu od 3.2. - Teplota
39°C max., zimnice, tresavka, sussi kasel, nauzea, zvraceni, priijem - stolice
ridka, vodnatda do 10x/den, nyni je trochu lepsi. Uvadi bolesti hlavy pri

teploté a slabost koncetin - DK, hiif chodi.

Status: V dobé prijeti afebrilni, krevni tlak v normé, komunikuje normalné,
neurologicky v normé, hir chodi. Dychani cisté, sklipkovité, biicho mékké,

nebolestivé, har chodi.

Prabéh: Prijat k hospitalizaci pro febrilni stav s fidkymi stolicemi po navratu
z Malediv k vylouceni importované nakazy. Po prijeti bez teplot, po infusni
terapii hydratace zlepSena. Laboratorné hepatopatie, vyloucena infek¢ni
hepatitida A, B, C. Mikroskopické vySetreni vyloucilo malarii, virus chripky

A+B nepotvrzen.
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Diagnosy: K vylouceni importované nakazy po navratu z Malediv, susp.

nekomplikovany priibéh horecky Dengue.

Zavér: Vtestech sérologicky potvrzena horecka dengue, NS1 antigen

pozitivni, [gM pozitivni. Pacient byl hospitalizovan od 5.2.2015 do 9.2.2015.
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2.2 Kazuistika ¢. 2

Muz, 40 let

Anamnéza

No: Pacient byl na turistickém pobytu v Indonésii- 3 tydny. JiZ tam mél
problém s LDK (otok, zanét) - vySetfen tam - dostal ATB - snad infekce po
postipani hmyzem - od 23.2. uZiva Cefuroxim 500 mg 2x denné, predtim
uzival Doxycyklin jako antimalarickou profylaxi, ta vysazena. Oc¢kovan na
tetanus snad jen v détstvi, pied cestou, naposledy asi pred 2-3 lety hepatitidy,
zlutd zimnice, snad i briSni tyfus vroce 1999. Nyni pfed cestou nebyl
v ockovacim centru. Od 25.2. teploty - do letadla si vzal Ibuprofen, dnes rano
ve 4 hod. teplota 39°C, antipyretika si dnes nevzal, DK - mirné zlepSeni, ale

trva otok LDK.

Status: V dobé prijeti teplota 39,8°C, krevni tlak vnormé, orientovan,
hydratace lehce sniZena, mirné huhiia - ryma, bez dusnosti, kiize DK - krusty
po postipani hmyzem. LDK otekld, nos zahlenén, hrdlo klidné, sliznice sussi,
tonzily nezvétSeny, bez povlaki, dychani cisté, sklipkovité, bricho meékké,

nebolestivé.

Pribéh: Pacient s vyse uvedenou anamnézou byl prijat pro febrilie a otok
LDK po navratu z Indonésie. Laboratorni vysledky nesvéd¢i pro bakterialni
infekci. Vzhledem k flegmon6znim projeviim na levém bérci (UTZ vyloucena
tromboza), prelécen empiricky Clindamycinem. Po ATB terapii prechodné
prijmovita stolice, kultivacné Clostridia negativni, na symptomatické terapii
se stolice wupravily knormé. Pacient po dobu celé hospitalizace
kompenzovany, bez krvacivych projevi. Teploty po prijeti 39°C, v dalSim
pribéhu subfebrilni, posledni dny jiz bez teploty. Laboratorné prechodné

leukopenie a mirna trombocytopenie pri zakladnim onemocnéni, kontrolni
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krevni obraz vnormé. Po pfijeti vzhledem k anamnéze preockovan proti

tetanu. Propustén v dobrém celkovém stavu do domaci péce.

Diagnéza: Mikroskopicky vyloucena maldrie, potvrzena diagndéza horecky
dengue - ELISA pozitivni antigen NS1.

Zavér: Priikaz anti dengue IgM ELISA byl negativni, prikaz anti dengue IgG

ELISA byl také negativni. Pozitivni byl priitkaz antigenu NS1. Pacient byl
hospitalizovan od 26.2.2015 do 5.3.2015.
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2.3 Kazuistika ¢. 3

Muz, 36 let

Anamnéza:

EA: od 1.1.2015 do do 23.2.2015 pobyt v JiZzni Americe - Chile, Paraguay,
Argentina, Uruguay, Brazilie i v tropickych pralesich, kde je vyskyt dengue
a byl poStipan komar, stravoval se na cestach, spal v hotelich. Ockovan proti

zluté zimnici, tyfu a snad pred 6 lety 1x vakcinou proti VHA.

NO: 23.2. navrat z Brazilie, od rana se neciti dobie, po navratu domi z prace
spal, po probuzeni teplota 39,3°C zimnici nemél, nezvracel, GIT potiZe
a dysurii neguje. Nekasle, myalgii, artralgii neguje. Bolest v krku nema. Bolest

hlavy.

Status: Dobré vyZzivy, hydratace dobra, kiize zpocend, opalend, v dekoltu a na
zadech diskrétni drobné vyrazky, svédici, dle pacienta mél obcas vyrazku
i v Brazilii. Krvacivé projevy nema. Orientovan, bez znamek neuroinfekce.
Hrdlo mirné nastriklé, tonzily nezvétSeny. Dychani bez vedlejSich fenoménti.

Bricho klidné.

Prabéh: 35 lety muz ptijaty pro febrilni stav a makulopapulézni exantém po
navratu z Jizni Ameriky. Dle epidemiologické anamnézy suspektné horecka
dengue. Malarie vyloucCena. V pribéhu hospitalizace ustoupily teploty,
celkovy stav pacienta se zlepSil. kontrolni laboratorni vysledky bez
patologickych zmén, bez poklesu v krevnim obraze. Pacient propustén domi

v celkové dobrém stavu. O vSem informovan, souhlasi.
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Zavér: Pozdéji diagnosticky potvrzena horecka dengue, diky pozitivnimu

testu na antigen NS1. Priikaz IgG a IgM negativni. Pacient byl hospitalizovan
od 25.2.2015 do 27.2.2015.
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2.4 Kazuistika ¢. 4

Zena, 39 let

Anamnéza:

EA: O kontaktu s infekéni nemoci nevi, do kontaktu se zvitaty nepiichazi.
Od 14.12. do 9.1.2015 pobyvala v Indonésii, cestovala i v prirodé, bydlela
v hotelich niZsi kategorii, méla mistni stravu, pila balenou vodu, opakované
v poslednich letech cestovala po Jihovychodni Asii, nékolikrat postipana
néjakym hmyzem, nevi jakym, klisté vloni 0. BEhem pobytu v Indonésii byla

bez potizi. Antimalarickou profylaxi neméla.

OA: bez trvalé medikace, ockovani zakladni + VHA, VHB, brisni tyfus,

meningokok (bliZe nevi)

NO: 13.1. u nas vySetirena poprvé pro febrilni stav trvajici od 11.1. s ivodni
cefaleou a =zvracenim, Unavou a bolestmi kloubd, svali. Provedeno
laboratorni vySetreni, viz dokumentace, nalezy susp. z probihajici virézy,
ponechana symptomaticka 1éc¢ba. Dnes kontrola, udava zhorseni stavu, inava
progreduje, ma bolesti v epigastriu, neni schopna PO prijmu, trochu pije, neji,

vyCerpana. Na teplotu obcas Paralen, jinak bez medikace

Status: Unavend, aniktericka, bez exantému, normdalni kontakt, opdlenj,
spojivky dobte prokrvené, hrdlo klidné, sliznice vlhké, ¢isté, hmatné drobné
mékké uzlinky kréni. Krevni tlak vnormé, biicho mékké, palp. citlivé

v epigastriu. DK bez otokii a zanétu, Sije volna.

Prabéh: 39 leta pacientka prijata pro febrilni stav, inavu, po navratu z cesty
po Indonésii. Laboratorné nizké CRP, v KO leukopenie, monocyt6za, mirné
zvySené jaterni testy v¢. LDH. EKG v normé€, UZ bricha s normalnim nalezem,

malarie neprokazana. Pri febrilni Spi¢ce dalSi odbéry na malarii, které opét
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negativni. Klinicky trvaji subfebrilie, celkové zlepSena, nové exantém na HKk
a DKK, v trvani 2 dny. Dodate¢né udava, ze byla poc¢atkem 1/2015 pokousana
opici, nekrvavé poranéni, ale ve velmi rizikové lokalité, indikovano zahajeni
kompletni antirabické profylaxe, snasi dobre. Klinicky potiZe ustoupily.
Sérologie dengue negativni, ale pozitivni antigen, hodnotime jako moZnou
pocinajici infekci, doplnime ambulantné parové sérum. Pri propusténi
afebrilni, lucidni, narty DKk se zbytky exantému, jinak klze Cist3,

neurologicky nalez v normé. Pfedana do péce PL a naSi ambulance.

Diagnoéza: U pacientky sérologie dengue: IgM negativni, IgG negativni,

antigen NS1 pozitivni.

Zavér: U pacientky prokdzan pozitivni antigen NS1, negativni sérologie.

Pacientka byla hospitalizovana od 15.1.2015 do 20.1.2015.
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2.5 Kazuistika ¢. 5

Muz, 36 let

Anamnéza:

EA: Nyni cestoval Bali/]JV Asie od 5.4. do 27.4. 2015. A infek¢nim
onemocnénim v kontaktu - poStipan komary, antimalarika nemél, ockovan
VHA. Opakované pobyty v ]V Asii 201¢, Malajsie 2009, o prodélané dengue

nevi, malarii nemél, pritelkyné se neciti také dobre.

No: Pobyt vJihovychodni Asii, Bali do 26.4. Teploty od 26.4., po navratu,
denné Spicky febrilni nad 39°C, kontinualné az 40°C, uZival Paralen, Coldrex
kazdé 4 hodiny, suchy kaSe od 26.4., dusnost neguje. Dnes pozoroval exantém

v oblasti trupu. Také ma nauzeu a zvracel 2x denné.

Status: Afebrilni, pri védomi, lucidni, plné orientovany, spolupracujici,
psychicky stav v normé, kontakt dobry, hydratace v normé. Kize solarni
hyperpigmentace, v oblasti dekoltu a trupu erytém (téZko hodnotit v terénu
opdleni), bez zndmek krvaceni, aniktericka, bez cyanézy. oci, usi, noc bez
sekrece, jazyk rtzovy, vlhky, bélavé povlekly, plazi stfedem, hrdlo nastriklé,
tonzily nezvétSeny, dychani cisté, sklipkové, bricho mékké, volné prohmatné,

nebolestivé.
Pribéh: Pacient prijat pro febrilni stav, exantém, pobyt v Jihovychodni Asii.
Vstupné proveden rychlotest na malarii - ten negativni. Laboratorné vstupné

hrani¢ni hodnota trombocyti.

Diagnéza: Sérologie horecky dengue u pacienta potvrdila akutni infekci, IgM

a NS1 antigen pozitivni. Sekundarné zjiSténa trombocytopenie.
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Zavér: U pacienta prokazan IgM a NS1 antigen pozitivni. Pacient byl

hospitalizovan od 30.4.2015 do 5.5.2015.
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2.6 Kazuistika ¢. 6

Muz, 28 let

Anamnéza:
EA: Kontakt s infek¢nim onemocnénim neguje - pred 5 lety pobyval v USA
a Kanadé, pred 3,5 lety v Maroku, minulé dva mésice v Thajsku, ockovan proti

VHA+VHB, neni o¢kovan proti tyfu ani vzteklin€é, antimalarika nebral.

NO: 25.4. byl na ostrové Ko Chang na vyleté se slony, se kterymi se i koupal
ve vyschlé fece, ale vody se nenapil. Den nato jel klimatizovanym busem zpét
do Bankoku, jiZ béhem jizdy pocitoval, Ze na néj néco ,leze” jako kdyby se o
néj pokousela chripka. Po prijezdu na hotel pocitoval horecku a potil se,
ale tresavku ani zimnici nemél. Vzal si Paralen s efektem. Hned ten den letél
zpét do Prahy. Po navratu asi tyden horecky s maximem 39.9°C, kdy mél i
bolesti hlavy, ale Paralen nebral asi 4 dny, pak uz si ho zacal brat, téZ si vzal
2x i Ibalgin. také mél bolesti zad a mirné artralgie a myalgie, ale spiSe
pal¢ivost. M4 mirné svédéni klize, ktera je suchg, ale vyrazku nemél. Posledni
2 dny nema horecku, ale poti se, aZ ho to i vzbudi ze spani. Prijem ani
zvracend nemél, ani dysurie, ale ma svédéni konec¢niku od navratu. Stolice je
formovand, bez piimési krve hlenu ¢i paraziti. Nemél kasel, dusnost, ani
rymu nebo bolest na hrudi, v krku ho nebolelo. Pocituje tinavu a slabost.

Béhem pobytu poStipan hmyzem.

Diagndza: U pacienta IgM pozitivni, antigen NS1 pozitivni.

Zavér: U pacienta prokazana jiz odeznivajici horecka dengue po navratu

z Thajska. Tento pacient byl oSetfen pouze ambulantné.
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2.7 Kazuistika ¢. 7

Zena, 26 let

Anamnéza:
EA: Pobyt v Thajsku od 17.3. do 29.3.2015. PotiZe zacaly jiz tam, podobné
potiZe méla kolegyné, byla tam hospitalizovana, jinak nikdo potiZze nema.

Kontakt s infekci 0, tam poStipana hmyzem.

NO: Pacientka vySetfena vCera na akutni ambulanci pro febrilni stav po
navratu z Thajska. ObtiZe trvaji od 27.3., teplota 39,2°C, zimnice, tfesavka,
celkova nevtle, schvacenost, bolesti celého téla. Bez dalSich priznaki. Asi 8
dnt ma na DK a na pravém rameni mensi kozni defekty, vySetiena na koznim.
Dnes prichazi pro zhorseni stavu, rano teplota 40°C, boli ji hlava, celé télo.
Vyraznéjsi respiracni potiZe nema. v€era také mensi gynekologické Spinéni.
Trpi nechutenstvim a nauzeou. Malo ji, snazi se pit. Vzhledem k celkovému

stavu ptijata k hospitalizaci.

Status: Teplota 36,7°C, tlak vnormé, plné piri védomé, orientovana,
spolupracuje, lucidni, klidna, hydratace v normé, kize opalena. Na levé DK
erytém slehce poSkozenym koZnim krytem, bez reakce okoli (dle slov
pacientky méla pred odletem 18 takovych loZisek po téle), mensi loZisko také
na levém rameni, bez ikteru, cyanézy, krvacivych projevii a exantému,

dychanti cisté, sklipkovité, bricho mékké, volné prohmatné, nebolestivé.

Pribéh: Pacientka prijata febrilni, schvacend, lehce nastriklé hrdlo, na kizi
2 mokvajici loziska, ale bez exantému. V dalsim pribéhu jiz bez teplot,
klinicky velmi zlepSena. Laboratorné progreduje elevace jaternich testd,
proto doplnén panel hepatitid s negativnim nalezem. Kontrolni jaterni testy

jiz s poklesem, pocet trombocytli upraven.
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Diagnoza: Pozitivni NS1 antigen.

Zavér: U pacientky prokazana horecka dengue. Pacientka byl hospitalizovana

od 1.4.2015 do 7.4.2015.
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3. Diskuse

Klasicka horecka dengue, neboli benigni dengue, je charakterizovana
febrilnim stavem s bolestmi hlavy, svalstva, zvracenim, dale pak typickym
makulopapuldznim, petechidlnim nebo erytematéznim exantémem. Ten se
vSak objevuje az ve druhé fazi nemoci. Objevuji se i drobné znamky krvaceni
(kozni 1éze, hematurie). Casto se setkdme s jaterni 1ézi, ob¢as jsou ptitomny
neurologické symptomy. Exantém vymizi zhruba za tfi aZ Ctyti dny po Ustupu
teplot.

Dle téchto priznakd méli vSichni pacienti uvedeni v kazuistikach
benigni horecku dengue.

Ze sedmi zde uvedenych kazuistik, si horecku dengue nejcastéji
piivezli pacienti z pobytu v Thajsku nebo Indie, coZ odpovida endemickému
vyskytu horecky dengue.

Vsichni zde uvedeni pacienti byli v zemich, kde se nakazili v ramci
turistického pobytu a jednalo se o dvé zeny a pét muzi.

Pokud jde o délku pobytu v zahranici, byly to nejcastéji 2 aZ 3 tydny,
kromé pacienta z kazuistiky ¢. 1, o kterém vime, Ze odjel na Maledivy
21.1.2015 a pro potiZe byl vySetien 5.2.2015, ale nevime, kdy presné se vratil
zpét do Ceské republiky.

Vzhledem ktomu, Ze inkubac¢ni doba horecky dengue se pohybuje
nejcastéji v rozmezi 4-7 dni, byli nékteri z pacientli vySetieni s jiz doznivajici
horeckou dengue.

VSichni z pacientl potvrdili, Ze byli posStipani hmyzem, nikdo z nich
nemél krvacivé projevy. VSichni pacienti méli horecku a to az 40°C,
dva pacienti méli i zimnici a tfesavku. Cty¥i pacienti pocitovali nauzeu a tii
z nich i zvraceli. Pét pacientii mélo exantém nebo erytém, u jedné z pacientek
se exantém objevil aZ po hospitalizaci, tfi pacienti sexantémem méli
trombocytopenii.

Tri pacienti méli bolesti hlavy, svalti nebo kloub.
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Co se tyce rychlosti diagnostiky, tak nejrychleji byla horec¢ka dengue
diagnostikovdna do dvou dnl od prijeti pacienta k hospitalizaci, nejdéle
do 8 dnd, v priméru to bylo 5 dni. Horecka dengue byla ve vSech ptripadech
prokazana diky pozitivnimu testu na NS1 antigen. Testy na IgM protilatky
vysly ve tfech ptipadech negativné, coz miiZze byt dano doznivajici infekci.

Jeden pacient byl oSetfen pouze ambulantné s jiZ doznivajici horeckou

dengue, ostatni byli hospitalizovani a to v priiméru 5 dni.
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4, 7Zaver

Vyskyt horecky vzrostl za poslednich 60 let 30x. Odhaduje se, Ze
rocné je nakazeno 390 miliont lidi. Navic do toho cisla nejsou zapocitana
onemocnéni, ktera probéhnou inaparentné. (21)

Pokud jde o Ceskou republiku i zde je patrny narfist i pies to, Ze
vSechna hlaSena onemocnéni byla importovana. V roce 2007 bylo na tzemi
Ceské republiky hlaSeno 7 piipadd, v roce 2009 to bylo 15 piipadii a v roce
2013 dokonce 81. Nicméné o rok pozdéji pocet pripadi klesl na
35 a v loniském roce bylo hlaseno 40 pripadi.

Na spousté mist svéta se horecka dengue stala jiZ endemickym
onemocnénim a to i pres rlizna preventivni opatieni. Velmi dilezita
je predevsim informovanost turistli a obyvatel Zijicich v oblastech s vyskytem
horecky dengue. HoreCka dengue se vyskytuje predevSim v tropické
a subtropické Asii a Africe, v Australii, ve stfedni a jiZni Americe a na
nékterych ostrovech v Tichém oceanu a Karibiku. Vyskyt horecky dengue je
vazan na obdobi destt, ale diky epidemii na Filipinach z roku 2013 vime,
ze epidemie miiZe vypuknout i mimo obdobi destt.

Vzhledem ke stale rozSifujicimu se Uzemi, kde je schopen komar
Aedes aegypti prezivat, mizeme do budoucna pocitat s ¢im dal castéjsim
vyskytem autochtonnich onemocnéni v Evropé.

MozZnym reSenim pro sniZeni po¢tu onemocnéni by mohla byt vakcina,

na jejimz vyvoji se pracuje jiz nékolik let.
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5. Souhrn

Tato bakalarska prace se zabyva problematikou vyskytu onemocnéni
horeckou dengue. Podava zakladni informace o historii, mikrobiologii,
laboratorni diagnostice, mechanismech a cestach prenosu, Kklinickych
formach, rizik této infekce, epidemickych vyskytech ve svété, moznostech
prevence a vyvoji vakciny.

Bakalai'ska prace popisuje 7 importovanych pripadd horecky dengue
v Ceské republice vroce 2015. Toto onemocnéni ziskali pacienti pii
turistickém pobytu v endemickych oblastech (Indie, Thajsko, Bali, Brazilie a
Maledivy).

Tato prace ukazuje na vzristajici trend importovanych pripadi
horecky dengue béhem poslednich 10 let. Proto je dileZitd znalost

epidemiologie, diagnostiky a klinickych projevii této infekce.
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6. Summary

This bachelor's work concerned with problematic of occurence illness
dengue fever. This work try to offer survey of the basic informations about
the history, mikrobiology, laboratory diagnostics, mechanism and ways of
transmission, clinical forms, risk of this infection, epidemic occurence in the
World, possibility of prevention and vaccine development.

Bachelor's work describes the occurence seven importing cases of
dengue fever in Czech republic in the year 2015. This disease pacients
acquired during a tourist stay in endemic regions (India, Thailand, Bali, Brasil
and Maldives).

This bachelor's work confirmed increasing trend of imported cases
dengue fever to Czech republic during last ten years. For that reason it is
important knowledge of epidemiology, diagnosis and clinical features this

infection.
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7. Seznam zKkratek

ATB
CNS
CRP

DENV, DEN

DHF
DK
DKk
DNA
DSS
EKG
ELISA
GIT
HD
HHD
HKk
IgG
IgM
KO
LDH
LDK
NS1
PCR
PO
RNA
SSD
UZ, UTZ
VHA, VHB
WHO
VvV

Antibiotika

Centralni nervova soustava
C-reaktivni protein

Dengue virus

Hemoragicka forma dengue
Dolni koncetina

Dolni koncetiny
Deoxyribonukleova kyselina
Sokovy syndrom dengue
Elektrokardiografie

Enzyme-linked immuno sorbent assay

Gastrointestinalni trakt
Horecka dengue
Hemoragicka horecka dengue
Horni koncetiny
Imunoglobulin G
Imunogloulin M

Krevni obraz
Laktatdehydrogenaza
Leva dolni koncetina
Nestrukturalni protein/gen
Polymérazova retézova reakce
Peroralné

Ribonukleova kyselina
Sokovy syndrom dengue
Ultrazvuk

Virova hepatitida A, B

Svétova zdravotnicka organizace

Vrozené vyvojové vady
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