Chripka

Chripka (/influenza) je vysoce infek¢ni onemocnéni virové etiologie
postihujici primdrné dychaci cesty.

Struktura chripkového viru

Chripku vyvolavaji dva typy RNA virl z ¢eledi Orthomyxoviridae:

Myxovirus influenzae typ A a B (existuje i typ C, ktery tvori zvlastni rod).
(27131

K chripce je vnimavy nejen Clovék, ale i dalsi savci (vepfi, koné, nékteri
morsti savci) a ptéci.

Chripkovy virus je pleomorfni ¢astice sférického nebo vlaknitého tvaru.
Virova RNA je uloZena v helikoiddIni kapsidé, nukleokapsida je obalena
lipidovou membranou. Replikace probiha (na rozdil od ostatnich RNA vir()
v jadfe.l*] Virus mé dva povrchové (druhové a subtypové specifické)
antigeny (glykoproteiny):

= hemaglutinin (H, zprostfedkovéva aby se virus nalepil na bunku,
dojde k fuzi membran) ;
= neuraminidazu (N, snizuje viskozitu ochranného hlenu).

Tyto povrchové antigeny jsou hlavnimi zdroji patogenity viru, nebot
usnadnuji jeho mnozeni. Protein nukleokapsidy (NP) a membranové
proteiny (MP) jsou druhové specifické a relativné neménné. Dosud bylo
identifikovano 16 typd hemaglutininu viru ch¥ipky A (u ¢lovéka 6) a 9
typl neuraminidazy (u ¢lovéka 2). Jednotlivé typy se dale déli na subtypy.
Vzajemnou skladbou téchto antigenl (nebo jejich variant) vznikaji rGzné (i
nové) genetické mutace, jez mohou vyvolat epidemii v populaci
vnimavych jedinc(. Rovnéz také urcuji nebezpecnost onemocnéni
(nakazlivost a pribéh).

Replikace viru probihd v fasinkovém epitelu dychacich cest.[213151(6]

Mutace chripkového viru

Chripka mé segmentovany genom skladajici se ze 7 (typ C) nebo 8 (typ A
a B) segmentd ribonukleové kyseliny, jsou tedy mozné bodové mutace a
zmény sekvence aminokyselin. Podle rozsahu délime zmény antigenl na
drifty a shifty.[3! Mutace zajistuji chfipkovému viru vy3si Gspésnost pfi
napadeni organismu.

Antigenni drift (posun)

Vznikd selekénim tlakem rostouci imunity populace ve vztahu k jiz
existujicim formam. Dochazi k bodovym mutacim viru a zaméndm jedné
aminokyseliny. Znamend mensi zménu antigennich charakteristik viru.
Vzniknuvsi subtypy jsou pak pri¢inou opakujicich se malych epidemii ve
dvou- az triletych cyklech, coz umoznuji reinfekci osob, které jiz ndkazu
prodélaly. Vyskytuje se u chfipky A i B. [213]

Antigenni shift (zlom)

Je zdvaznéjsim typem zmény antigen( a vznikd genetickou rekombinaci
mezi lidskymi a Zivoc¢iSnymi viry. Dochazi k vyrazné zméné v jednom
nebo obou antigenech a vznika prakticky novy typ viru, ktery je
odpovédny za rozsahlé pandemie, postihujici vSechny vékové skupiny.
Tato zména nastava po 10 i vice letech. K antigennimu shiftu dochazi jen
u virt chfipky typu A. Rezervodrem novych antigennich typ0 chripky A
jsou zejména ptaci a prasata. Nové kombinace viru jsou velmi
nebezpelné, vyvolavaji obvykle zdvaznéjsi formy nemoci a ve vnimavé
lidské populaci se rychle sifi (predevsim ve velkych méstech s vysokou
hustotou osidleni).t21315]

Chripka typu B vyvoldvd onemocnéni pouze u lidi, driftové zmény jsou
zridka a pandemie nevyvolava. Mlze probihat i s prevahou postizeni
gastrointestinalniho traktu jako tzv. stfevni chfipka.?!
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Typ C vyvoldvéd pouze sporadickd onemocnéni. Je patogenni jak pro
¢lovéka, tak pro zvifata, nicméné pro zvirata jen ojedinéle a u ¢lovéka
jsou citlivou skupinou malé déti, préibéh je velmi mirny, nezplsobuje ani
epidemie, ani pandemie. NejCastéji probiha jako tzv. nemoc z
nachlazeni .34

Epidemiologie chripky

Typ A

Virus chfipky A vyvolavéd onemocnéni nékolika zivocisnych druhd
(zejména prasata, ptaci), nejen ¢lovéka. Viry typu A vyvolaly vSechny
velké epidemie a pandemie (viz kapitolu vénujici se historii). Tyto vznikaji
v deseti- i viceletych intervalech se vznikem nového antigenniho shiftu. V
pfipadé antigenniho driftu jsou zpravidla epidemie mensi.[2!

Typ B

Virus typu B vyvoldvd mensi epidemie, zvldsté pak v détskych
kolektivech (typicky materské skoly). Antigenni shift typu B nebyl
zaznamenan. 2 Onemocnéni mé sezénni charakter, vyskytuje se
predevsim v zimé a na zac¢atku jara. Sezdénni vyskyt chripky jesté nenf
dostatec¢né vysvétlen. Jedno z moznych vysvétleni je, ze v zimnim obdobi
lidé travi vice Casu ve vnitinim prostredi a dostavaji se tak mezi sebou do
tésnéjsino kontaktu. Dale se zvazuje faktor cestovani béhem zimnich
prazdnin na severni polokouli. Jinym faktorem je, Zze nizké teploty vedou k
suchému vzduchu, ktery mlze vysusovat ochranny hlen. Virus v chladném
prostredi rovnéz na kontaminovanych povrsich déle preziva. Aerosolovy
prenos viru je nejvyssi v chladnych podminkach (méné nez 5 °C) a pfi
nizké relativni vihkosti vzduchu. Presto vSak sezdnni vyskyt nastéva i v
tropech a v nékterych zemich je nejvyssi zejména v obdobi destl. O
vysvétleni se pokusil Robert Edgar Hope-Simpson v roce 1965, ktery
predpokladal, ze sezdnni vyskyt epidemii chripky souvisi s fluktuaci
vitaminu D (nedostatek slune¢niho svitu v obdobi, kdy lidé zlstavaiji
vevnitr).[21l7]

Prenos

K vyvolani infekce staci 2 az 3 viriony. VétSina nakazenych prodéla
zjevnou formu nakazy s chripkovymi priznaky, které zase prispivaji k

vy v svs

dalsimu $ifeni chfipky. Nej¢asté&ji onemocni a déle infekci §iff malé déti.l®]

Po zavleceni viru chripky typu A do rodiny ma 20-60 % exponovanych
virologické ¢i sérologické zndmky infekce, z nich polovina a vice trpi
pfiznaky, které oznacujeme jako chfipka.!®

Zdroj

Zdrojem nakazy je ¢lovék na konci inkubacni doby a v prvnich dnech
akutniho onemocnéni (uvadi se, ze nejvice je Clovék infekéni mezi druhym
a tretim dnem po nakaze a Zze nakazlivost trvd zhruba 7-10 dni). Déti jsou
mnohem vice nakazlivé nez dospéli (Sifi virus od bezpfiznakového obdobi
a az dva tydny po infekci). Je-li chfipka komplikovana pneumonii, virus je
uvolfovan do prostredi 10-12 dni. Velké riziko pro okoli predstavuji
pacienti s asymptomatickym préibéhem onemocnéni.[71E10]
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Zmény antigenni struktury u chripky

Nakazlivost chripky klesd s Urovni imunity exponované populace, ktera je dadna hlavné pritomnosti nebo chybénim

protilatek proti neuraminidéze, hemaglutininu, nebo obéma antigentim viru.[®!

Prenos

Prenos se déje kapénkovou infekci (vzduSnou cestou &i neprfimo predméty kontaminovanymi sekrety
nemocnych osob, napf. klika u dvefi, madlo v MHD, bankovky, vypinace svétla) od nemocného k vnimavému

jedinci.l213!

Vstupni branou nakazy jsou dychaci cesty (mozna je i ndkaza transplacentdrni). Virus je na vrcholu onemocnéni
ve velkém mnozstvi v sekretu dychacich cest a vylu¢uje se mluvenim, kaslanim a kychanim 213!

Pfenos se tedy déje tfemi hlavnimi cestami:

1. pfimo - nakazeny ¢lovék prenese kychnutim aj. hlen do oci, nosu ¢i Ust vnimavého jedince;

2. inhalaci aerosolti - produkovanych nemocnym pfi kasli, kychani aj.;
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3. pFfenos z rukou do ust - kontaminované plochy, podani ruky.

Relativni dllezitost jednotlivych cest ndkazy je nejasnd, vSechny mohou prispivat k $ifeni viru. PFi prenosu
vzdusnou cestou jsou kapénky velikosti 0,5 az 5 um v priiméru, takze vdechnuti byt jen jedné z nich m0ze byt
dostatecné ke vzniku infekce. Ackoli se jednim kychnutim uvolni az 40 000 kapének, vétSina z nich je pfilis velka a
rychle se usadi. Doba pfezivani viru v ovzdusi je zavisla na vihkosti vzduchu a UV zéafeni.l”!

Inkubacni doba

Inkubaéni doba je kratka, trvd 18-24 (nékdy az 72) hodin.[?3 Vnimavost je vieobecnd, imunita je dlouhodoba,
avdak pfisné typové a kmenové specificka.[3!

Faktory infekcnosti

Faktory ovliviujici vznik pandemie u chripky jsou nédsledujici:

= vysokd kontagiozita onemocnént;

= jednoduchost prenosu infekce (onemocnéni je prenaseno primo: kapénkovou cestou, kontaktem, potfisnénymi
predméty, vstupni branou agens je respiracni epitel dychacich cest, ale je mozny i prenos pres jiné sliznice);

= shiftovd varianta viru, absence protilatek u populace a tudiz vSeobecnd vnimavost;

= podobnost s jinymi respiraénimi onemocné&nimi (omezuje v¢asnou diagnostiku prvnich pfipad@).t*

Hrozba pandemického SiFeni chripky neni ani tak v zdvaznosti onemocnéni a Umrtnosti na néj, ale v
celospolec¢enském vyznamu vzniku a Sifeni onemocnéni, kdy je predpokladdana velmi vysokd nemocnost a pracovni
neschopnost s rychlym ndstupem, coz by mohlo ohrozit chod statu s ochromenim jeho infrastruktury a dodavky
nékterych nezbytnych sluzeb. 4

Klinické priznaky

silné bolesti hlavy, nasleduji artralgie, myalgie, bolest o¢i, zad a nohou, ke kterym se mlze pridat nevolnost az
zvraceni. Béhem dalSich dni pribyvaji priznaky z postizeni dychacich cest: ryma, bolest v hrdle a suchy drazdivy
kasel.

Na akutni fazi onemocnéni, ktera trva, pri bézném pribéhu kolem 10 dni, mze nasedat rlizné dlouha faze zvysené
Unavnosti (mésic i déle). Pokud se jednd o pacienta s oslabenou imunitou nebo jsou u néj pripadné pridruzena dalsi
onemocnéni, nezfidka mivd onemocnéni mnohem dramatic¢téjsi prlibéh a progndzu, kterd mdze byt i fatalni
(primarni ¢i sekundarni pneumonie, myokarditis a dalsi).

Sezonni chripka

Jde 0 onemocnéni zplsobené virem chripky typu A nebo B. Vyskytuje se ¢asto spolu s jinymi virovymi respiraé¢nimi
onemocnéni typicky od podzimu do jara. Virus cirkuluje v populaci a jeji ¢ast méa proti nému protilatky.[l Ve
dvacatém stoleti se vyskytly tfi chfipkové pandemie, které staly Zivot desitky milion( lidi. Vzdy byly spojeny s
vyskytem nového typu viru. Podle nékterych studii by typ se stejnou virulenci jako ten, ktery se vyskytl v roce 1918
($panélské chfipka, HIN1) dnes mohl zabit 50 az 80 miliond lidi.[”]

Podle dlouhodobych sledovani (surveillance nad onemocnénim chfipkou) je kazdoro¢né nakazeno virem chripky
cca 33 % obyvatel, z nichZz 26 % onemocni, z toho je 1 % hospitalizovano a z hospitalizovanych v désledku chripky
(jeji komplikace anebo na zakladé preexistujiciho onemocnéni) zemre zhruba 8 %. Prevalence chripky na svété
ma dva vrcholy, na severni i jizni polokouli je doba chripky jind (spojeno se zimnim obdobim). Proto i WHO
kazdoro¢né stanovuje dvé rlizna slozeni vakciny pro sezdnni chfipkovou vakcinaci, tj. pro jizni a severni polokouli. V
soucasnosti se na svété vyskytuje mix typ@ chfipky A H3N2 a HIN1.I1 Béhem epidemie se pocet pfipadd chfipky a
akutnich respira¢nich onemocnéni znasobi asi 10 az 20x. Postizeny byvaji vSechny vékové skupiny, ovsem s
rozdilnym rizikem tézkého pribéhu.

Kazdy rok je infikovano asi 20% neockovanych déti a 10% neockovanych dospélych a celosvétoveé se nakazi 340
miliénG az 1 miliarda lidi.[”! Forma onemocnéni je od mirné po téZkou a méze konéit dokonce smrti. Hospitalizace s
nasledkem smrti se vyskytuje hlavné u vysoce rizikovych skupin. Odhaduje se, ze na celém svété maiji sezénni
epidemie chripky za néasledek asi 3 az 5 miliond pripadd se zavaznych pribéhem onemocnéni a asi 290 000 az 650
000 umrti v disledku nemoci.l*® Mortalita sezénni chfipky se v zemich Evropské unie pohybuje od 8 do 44 na 100
000 osob v zdvislosti na velikosti a zavaznosti dané epidemie. Celosvétové se mortalita odhaduje od 4 do 8 na 100
000 osob.l'M V pfepoctu na pocet obyvatel EU je to 40 000-220 000 Umrti béhem chfipkové sezény. 4171 ve
Spojenych statech zemrelo v disledku onemocnéni chfipkou mezi lety 1979 a 2001 kazdoro¢né v prdméru 41
400 lidi.[”1 v Ceské republice podle epidemiologickych studii za obdobi 1982-2000 je odhadnuto, ze v pfipadé
amrti na chfipku se jednd v priiméru o 2,17 % v3ech Umrti a 2,57 % z umrti na kardiovaskularni onemocnéni.[!
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Vybrané kmeny chfipky, které zplsobily pandemie a
rozsahlé epidemiel!?!

Kmen | Sezéna

A HIN1 /2009-2010 ,praseci“, ,mexickd“, ,kalifornska“
A H5N2 .ptaci”

A H3N2|1968-1969 ,,hongkongska“

A H2N2|1957-1958/ ,asijska"“

Ptaci chripka

Je infekce virem chripky typu A, ktery m& mozné antropozoonotické Sireni. Virus neni za normdalnich okolnosti
pFenosny z ¢élovéka na ¢élovéka a i prenos ze zvifete na ¢lovéka je spiSe raritni. AvSak mohou se objevit typy vird
virulentni a patogenni i pro ¢lovéka. Za viry s nizkou patogenitou jsou oznacovdny HON2 a H5N2. Viry, u kterych Ize
predpokladat vyrazné pandemické riziko s vysokou patogenitou a schopnosti mutace, jsou uvddény H5N1 a H7N7.
Ve vétsiné dosud popsanych pripadl se jednalo o osoby, které byly a zily ve velmi blizkém kontaktu s ptaky
(zejména Casta expozice pta¢im exkrementdm). Kmen H5N1, ktery infikoval velky pocet driibeze v Hong Kongu
roku 19[9]7[é]nevyvolal epidemie, protoze tyto kmeny byly pro lidi mélo infek¢ni, i kdyz populace nebyla proti nim
imunni.l4

Existuji obavy, Zze mUze dojit k mutaci tohoto viru (napf. vyménou antigend s virem sezénni chripky) a ke vzniku
nové varianty viru, vysoce virulentni a s pandemickym $ifenim.[4!

Pandemic H1N1 2009

Prvni pripady infekce novym typem chripky A (HLN1, plvodni zvaZzované, a dodnes pouzivanéjsi, nazvy byly
chripka mexicka ci praseci) byly potvrzeny laboratorné v USA 17. 4. 2009 u dvou kalifornskych. Nasledné doslo u
hldasenych pripadd k explozivnimu narlstu zejména v pripadé hladseni z Mexika. Vétsina hlasenych pripadd
nepotrebovala hospitalizaci a domdaci 1é¢ba, vletné pripadné terapie Tamiflu (rizikové pripady, inhibitor
neuraminidazy) byla dostate¢na. Tudiz préibéh onemocnéni je hodnocen jako mirny. Podle informaci WHO je podil
hospitalizovanych osob pod 10 % z potvrzenych pripadd. Zemreli méli podle hlaseni témér vzdy jiné zadvazné
onemocnéni. Podle predbéznych odhadl byla Gmrtnost na tento novy typ chripky na zdkladé dat z Mexika v prvnich
okamzicich pfiblizné 0,4 % (0,3-1,5 %). V obdobi ¢ervence 2009, kdy se nemoc rozsifila v pandemickém méritku
(WHO vyhlasila pandemii 11. ¢ervna 2009), je odhad Umrtnosti jiZ podstatné nizsi 0,29 %. DOvodem takto
nizké smrtnosti mize byt i pravé dostupnost moderni 1é¢by a véasny zachyt nemocnych. Odhad kontagiozity je 1,5
(na rozdil od sezénni chfipky, kde je nizsi cca 1,1-1,2).[417] Doba infekciozity, zpsob $ifeni i symptomy jsou
obdobné jako u sezénni chripky. Jeji inkubaéni doba je delsi (7 dnd). Mnoho pfipadl souviselo s vycestovanim do
Mexika ¢i Spojenych statd. Nejvice postizenou skupinou jsou déti a mladsi dospéli. Nejvice druhotnych prenosl (po
kontaktu s cestovateli) hlasila v Evropské unii Velka Britanie a Spanélsko.[*!

Prevence a profylaxe

Dosud neexistuje spolehlivd profylaxe (Ize pouzit antivirotika: amantadin, rimantadin [jde o inhibitory M2-
proteinu chripkového viru] ¢i modernégjsi zanamivir [RELENZA inhal.] a oseltamivir [Tamiflu], coz jsou inhibitory
neuraminidazy). Vyskyt, resp. pribéh chripky lze vsak do urcité miry omezit. Jednou z vyznamnych moznosti
prevence je vakcinace. VétSinou se pouziva tetravalentni chfipkova vakcina, kterd obsahuje purifikovany a
inaktivovany material ze 2 subtypd chfipky A a 2 chfipky B. V CR je nejvhodné;ji dobou pro o¢kovani obdobi od
fijna do prosince (podle epidemiologické situace). RIBI5I7]

Obecna preventivni opatreni

Dobry zdravotni stav populace a hygienické navyky (myti rukou, neplivani, kryti nosu a Ust pfi kychani ¢i kasli)
jsou zfetelné G¢inné ve snizeni pienosu chfipky.[”!

= Myti rukou vodou a mydlem (pripadné prostredky na alkoholové bazi) je velmi efektivni v inaktivaci vird
chripky. Pravé tato jednoduchd hygienickd doporuceni predstavuji hlavni cestu redukce infekce pfri
pandemiich.!”!

= Ackoli ustenky a dalsi ochranné osobni prostredky predstavuji urcitou formu prevence pri péc¢i o nemocného,
z hlediska ochrany populace nejsou pfili$ efektivni.l’!

= KouFeni zvysuje riziko onemocnéni, stejné jako riziko vyskytu zavaznéjsich priznakd. Kuraci proto zodpovidaji
za velkou ¢ast nardstu pripadl b&hem epidemii.l”!

= Jelikoz se chripka Sifi rovnéz kontaminovanymi povrchy, jejich Cisténi a dezinfekce predstavuje rovnéz formu
prevence. Efektivni je pouzivani alkoholovych ¢isticich prostfedkd, pricemz kvartérni amoniové soli prodluzuji
ochranny G¢&inek.[”!

= Zavirani skol, kosteld, divadel apod. béhem pandemii zpomalilo Sifeni viru, avSak na celkovou Umrtnost
nemélo prilisny efekt. Neni jisté, zda omezeni verejného shromazdovani ve Skoladch a na pracovistich snizi
prenos chfipky, jelikoz nakazeni se jen pfemisti jinam a navic podobnd opatfeni mohou byt v olich verejnosti
velmi [r;]epopulérnl’. Naopak, je-li nakazeno malé procento osob, jejich izolace zfetelné redukuje riziko dalSiho
sireni.

Doporuéeni WHO ke snizeni rizika infekce:!”!

= Vyhnout se dotykd obli¢eje a nosu.
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Myt si ruce vodou a mydlem (zejména pak po dotyku potencidlné kontaminovanych povrchd).
Vyvarovat se tésného kontaktu s nakazenymi.

Pokud mozno omezit ¢as straveny mezi davy lidi.

V obytnych prostorech pravidelné vétrat.

Praktikovat zdravy zivotni styl (dostatek spdnku, vyzivna a zdrava strava, fyzickd aktivita).

Hygienicky rezim musi byt béhem epidemie obzvlasté striktné dodrzovan v détskych zarizenich, na poliklinikach, v
nemocnicich, porodnicich. [°!

Diagnostika chripky

Priikaz antigenu ve vytéru z nosohltanu

v laboratofi (ELISA, imunofluorescence) zachyt agens v 50-80 %;
bed side testy (rychlotesty v ordinaci) zdchyt agens ve 40-70 %;
dllezity je spravny odbér a transport materialu;
vyznamny v pripadé indikace |é¢by virostatiky.

Priikaz RNA ve vytéru nebo sekretech

rychly velmi citlivy;

neni bézné dostupny (zatim).

Kultivace

na tkanovych kulturach;
= virus roste bez cytopatického efektu;
= prokazuje se monoklondlnimi protiladtkami nebo hemadsorpci;
m zachyt zavisi na odbéru a transportu materialu;
na kurecim embryu;
= prokazuje se hemaglutinaci;
m zachyt zavisi na odbéru a transportu materialu.

Sérologicka vysetreni

KFR z pdrovych sér;

= vyznam hlavné pro epidemiologické Ucely;

= stanoveni etiologické diagnézy;
HIT;

= citlivy test, ale rovnéz spise pro Ucely epidemiologického sledovani;
Prikaz IgG, IgM, IgA;

= moznost urychleni diagnostiky.

Odkazy
Souvisejici ¢lanky
= Ryma
= Anginy
= Parainfluenza
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