KRATKE SDELENI

Diagnostikujeme spravné infekci

virem West Nile?

s the West Nile virus infection diagnosed correctly?

Souhrn

Zapadonilska horecka (WNF) je jednou z nové se objevuijicich neboli emergentnich nakaz, kte-
rou zpUsobuije virus West Nile (WNV), pfendseny komary. Nejzavaznéjsi formou WNF je encefa-
litida. Pfenos WNV je mozny v zemich Afriky, Eurazie, Austrélie a od roku 1999 také v Severni
Americe. Aktivita WNV byla zaznamenana i v CR roku 1997 po povodnich (5 pacientd) a k jed-
nomu importovanému pfipadu infekce WNV z USA do Ceské republiky doslo v roce 2002. Vy-
razna plazmocytdza a mirna pleocytéza v mozkomiSnim moku u pacientl s meningitidou a/nebo
encefalitidou by mély upozornit na moznost infekce WNV.

Abstract

West Nile fever (WNF) is one of the emerging infectious diseases, caused by mosquito-borne
West Nile virus (WNV). The most serious form of WNF is encephalitis. Countries with WNV trans-
mission are in Africa, Eurasia, Australia and, since 1999, also in North America. Activity of WNV
was also detected in the Czech Republic in 1997 after the floods (5 patients) and one import of
WNYV infection from USA to the Czech Republic was reported in 2002. Significant plasmocyto-
sis, moderate pleocytosis in cerebrospinal fluid in patiens with meningitis and/or encephalitis
should alert to the possibility of WNV infection.
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Plvodcem zépadonilské horecky (West Nile
fever, WNF) je virus West Nile (WNV), ktery
patfi mezi flaviviry. Jednd se o RNA virus,
ktery je zafazen do antigenniho komplexu
japonské encefalitidy B, kam také patii
viry encefalitidy Murray-Valley, encefalitidy
Saint Louis a dalsi, méné casto zjistované
viry. V3echny tyto viry jsou pfendsené ko-
mdry a mohou u ¢lovéka zplsobit hore¢nata,
nékdy velmi zdvazna az smrtelnd onemoc-
néni. Zdrojem nakazy jsou rlizna zvirata
a ptaci [1,2].

Pfedpoklada se, ze zdrojem infekce pro
¢lovéka jsou velmi casto vrabci. K pfenosu
infekce na ¢lovéka dochézi po séanf krve sa-
mickami komadrd, nejcastéji rodu Culex. Je
také popsan prenos krevni transfuzi, trans-
plantaci organd, transplacentdrné, matef-
skym mlékem a popsany jsou i laboratorni
nakazy [3].

WNV byl poprvé izolovan z krve pacientky
s hore¢natym onemocnénim v Ugandg, v pro-
vincii West Nile roku 1937. V dalSich letech
byly kmeny WNV opakované zachyceny
u lidi, ptdk a komarQ v Egypté a WNV byl
ledi Flaviviridae [4,5]. Vyskyt viru zahrmuje
Afriku, Eurazii, Austrélii a od roku 1999 ta-
ké nové Severni Ameriku. Obr. 1 znazorfu-
je oblasti ve svété, kde je mozny prenos
WNV. Do poloviny 90. let minulého stoleti
Slo zpravidla o ojedinéld onemocnéni nebo
mensi epidemie v rlznych castech Afriky,
na Blizkém a Stfednim vychodé a ve Stre-
domoff. V r. 1999 byla tato infekce poprvé
ovéfena v USA s postizenim oblasti mésta
New York. V nasledujicich letech se WNV
Sifil Spojenymi staty a v r. 2002 dosahl za-
padniho pobrezi. Stale probihajici Sifeni WNV
v Severni Americe zacalo pravdépodobné
v roce 1999 introdukci viru do New Yorku
nejspide komary, a to z Blizkého vychodu.
Od roku 1999 do roku 2006 bylo v USA za-
znamenano vice nez 19 000 pfipadd infekce
WNV u lidi.

V CRjiz v roce 1979 prokézali Gresikova
et al, Ze hemaglutinaci inhibujici protilatky
k WNV se vyskytovaly v jiznich Cechach u 2 %
krav i koni a u 4 % zajict. Zac¢atkem 90. let
prokazuje Juficovd et al protilatky k WNV
na jizni Moravé u 8 % lovné zvére (danka,
divokych prasat, zajict) a u 10 % kormoranu
[6]. Po povodni roku 1997 byly neutrali-

Obr. 1. Zemé s moznym prenosem zapadonilské horecky (Upraveno dle Tsai TF
et al. Flaviviruses. In: Mandell GL, Bennett JE, Dolin R (eds). Principles and practice
of infectious diseases. 6th ed. Philadelphia: Elsevier; 2005: 1927.

zacni protilatky k WNV prokazany u 2 %
z 619 vysetfenych obyvatel Bfeclavska, pfi-
¢emz u 5 z téchto séropozitivnich osob se
predtim objevily klinické pfiznaky kompati-
bilni s WNF, a z toho u 2 pediatrickych pa-
cientd byl zjistén prlikazny vzestup titru
protildtek mezi akutnim a rekonva-
lescentnim vzorkem séra [7]. Nedavno byl
publikovan prvni importovany pfipad infekce
WNV z USA do CR, ke kterému doslo v roce
2002 [8]. Jednalo se o 69letého muze, kte-
ry pobyval v USA od 3. 7. do 31. 8. 2002.
Koncem jeho pobytu v USA se u néj obje-
vily horecky a Unava. Po navratu do CR byl
3. 9. 2002 prijat k hospitalizaci v Ostravé
s horeckou pres 39,5 °C, Unavou, anorexii,
mirnou laryngotracheitidou, zavratémi, ne-
spavosti, mél setfelou fec a vyrazny brady-
psychizmus. Na EEG byla pomalé theta-delta
aktivita bifrontédlné a na CT mozku lehky
hydrocefalus. Byl prokdzan signifikantni
vzestup neutralizacnich protildtek proti WNV
mezi prvnim (1:16) a druhym (1:256)
vzorkem séra. Stav pacienta se postupné
ZlepSoval a z nemocnice byl propustén
16. 9. 2002. Jedna se o prvni popsany lid-
sky piipad WNF, importovany do CR.
Prevazna vétsina infekci WNV probéhne
asymptomaticky (asi 80 %), pouze u 1 z pfi-
blizné 150 nakaz se objevi meningoencefa-
litida [5]. Obdobné tdaje najdeme i v praci
Carsona et al z roku 2006, ktefi uvadeji, ze
vétsina infekci WNV probéhne asympto-
maticky, asi u 20 % pacientd se onemoc-
néni manifestuje jako WNF a postizeni ner-
vového systému (meningitida, encefalitida
nebo akutni chabé parézy) se nevyskytuje
vice nez v 1 % pfipadl [9]. Onemocnént,
které se rozvine po inkubacni dobé obvykle

3-6 dntd (maximaini rozmezi 2-14 dn0), se
nazyva zdpadonilska horecka (angl. West
Nile fever). Pri vyrazném postizeni CNS je
uzivano také oznaceni zapadonilska ence-
falitida (angl. West Nile encephalitis). Po
uplynuti inkubacni doby patfi do klinické
symptomatologie prudky nastup horecky
(nékdy se zimnici, obcas je horectka bifa-
zickd), déle je to nechutenstvi, nevdle, zvra-
ceni, bolesti bficha, prdjem, bolesti svall
a hlavy (Casto ve frontdlni oblasti a mnohdy
Uporné), také bolesti hrdla, kloubU, casté
a typické jsou retrobulbarni bolesti, konjun-
ktivitida, svétloplachost, zna¢na Unava, ne-
klid, makulopapuldzni exantém (nebo ery-
tém) na trupu a koncetindch a zarudnuti
v obliceji, lymfadenopatie a respiracni obtize.
Po nékolika dnech trvajicich horecek se roz-
vine meningealni syndrom s likvorovym na-
lezem jako pfi serézni (aseptické) meningi-
tidé, byva fotofobie, diplopie, svalova sla-
bost, ataxie, tfesy, dysartrie, dezorientace,
poruchy védomi az komatdzni stav. EEG
nalez je pfiznacny pro encefalitidu (vyrazné
viny théta nebo delta). Maze dojit k asy-
metrickym chabym parézam, které pfipo-
minaji poliomyelitidu, byva i porucha mo-
Ceni a defekace. Prognoza tézkych stavi je
$patna, parézy dychacich svall vyzaduiji in-
tubaci, pokud nemocni preziji, nervové pii-
znaky pretrvavaji tydny i mésice. Terapie je
zatim pouze symptomatickd. Lécba ribaviri-
nem ve vysokych davkach nebyla Uspésna,
zkousi se kombinace ribavirinu s interfero-
nem alfa. Rekonvalescence po probéhlé
WNF je obvykle rychld u déti, ale u dospé-
lych byvaji dlouhodobé myalgie a celkova
slabost. Po prodélani encefalitidy u vékové
pokrocilych severoamerickych pacientl byly
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jesté po roce po onemocnéni pfitomny vy-
znamné funk¢ni poruchy, napf. Unava u 67 %,
oslabeni paméti u 50 %, obtize pfi chizi
u 49 %, svalova slabost u 44 % a deprese
u 38 % nemocnych seniord.

K typickym laboratornim nalezdm WNF
patf mimé zvysend FW, mirna leukocytdza,
lymfocytopenie a anémie. U pacientli s neu-
rologickym postiZzenim nachazime podobné
zmény v likvoru jako u jinych virovych ence-
falitid, tj. zvySenou hladinu proteind a zvy-
Seni poctu lymfocytl. Prikaz anti-WNF pro-
tilatek provadime v krvi nebo likvoru. V krvi
se objevuji protilatky od 5. dne po infekci.
Protilatky tfidy IgM pretrvavaji nékolik tydnd,
pozdéji se tvori protilatky tridy IgG, které
pretrvavaji az nékolik let. Priikaz protilatek
je nejcastéji provadén metodou ELISA, ale je
mozny i hemaglutinacné-inhibicnim testem,
nepffimou imunofluorescenci, nebo virus-
neutraliza¢nim testem. Nepfijemné jsou zkii-
Zené reakce s dalsimi flaviviry antigenni
skupiny japonské encefalitidy B a dalsimi
arboviry. Jako konfirmacni test pro ovérenf
pozitivity vysledkd je pouzivan plak-redukénf
neutralizacni test (PRNT). Pro akutni infekci
CNS svédci nalez anti-WNV tfidy IgM v lik-
voru, sérokonverze protildtek tridy IgM v séru
na lgG, nebo 4nasobné zvyseni titru IgG
protilatek ve druhém vzorku séra za 2 az
3 tydny. Po prodélani WNV meningoence-
falitidy mohou protilatky tfidy IgM v séru
pfetrvavat 12-16 mésicd.

V roce 2003 bylo poprvé upozornéno na
vyznam zvyseného poctu plazmocytl v lik-
voru u pacientd s WNV encefalitidou. Nalez
plazmocytd v likvoru neni obvykly. Z nein-
fekénich pfi¢in  nachazime plazmocyty
v likvoru u pacientd se sclerosis multiplex,
s mnohocetnym myelomem, leukemii, nebo
lymfomy. Je dokumentovéno, Ze nalez zvy-
Seného poctu plazmocytd v likvoru (i kolem
40 %) u pacientll s meningitidou a/nebo
encefalitidou, podloZeny pozitivni anamné-

zou, by mél vzdy vést k podezieni na infekci
WNV [10]. Plazmocytéza v likvoru byla po-
psana také u nékterych virovych meningo-
encefalitid zpGsobenych enteroviry, Coxsac-
kie viry, virem spalnicek, pfiusnic, HIV (virem
lidské imunodeficience) a virem varicella-
zoster. U téchto infekci nachdzime v likvoru
oviem pouze miznou plazmocytdzu (1-6 %).
Plazmocytéza v likvoru byva sporadicky po-
pisovana i u pripadd neuroborreliézy, neuro-
syphilis, tuberkulézni meningitidy a neuro-
cysticerkdzy. Na obr. 2 jsou pro srovnani
prezentovany zakladni formy leukocyt(. Pro
plazmocyty je charakteristicka vétsi velikost,
excentricky uloZené jadro, jaderny chroma-
tin mlze mit loukotovity charakter. Plazma
je bazofingjsi nez u lymfocytl, maze byt
pénovitd a charakteristické je perinuklearni
projasnéni. Odpovidd to oblasti Golgiho
komplexu, kde probiha syntéza imunoglo-
bulinl, které se v této oblasti plazmocytu
hromadi a zpUsobuiji projasnéni. Pfi hodno-
ceni bunécného nalezu v likvoru bychom se
neméli spokojit pouze s poctem segmentd
a mononukleard, ale méli bychom urcit po-
Cet plazmocytd, k cemuz je ovsem zapotrebi
provést natér likvoru na sklicko.

Ke vzniku lidskych nakaz by mohlo dojit,
pokud ptaci v obydlenych oblastech budou
promoreni WNV, dale pfi vétsim mnozstvi
komart $ificich nakazu a jsou-li vhodné kli-
matické podminky pro replikaci viru v ko-
marech (mala replikace viru a nepravdépo-
dobny prenos je pfi 18 °C; vysoka pravdé-
podobnost prenosu infekce je pfi 30 °C,
k cemuz mlze ve stfedni Evropé a tedy
i v CR dojit).

Do nasich diferencidlné diagnostickych
Uvah tfeba zahrnout WNF nejen po névratu
z rizikovych oblasti svéta, ale tfeba také
myslet a nepodcefiovat moznost pfipadné
autochtonni nékazy. Sérologicky prikaz in-
fekce WNV v CR provadi Narodni referen-
¢ni laborator pro arboviry, Zdravotni Ustav

se sidlem v Ostrave, Partyzanské nam. 7,
702 00 Ostrava. Jednou z laboratornich
znamek infekce CNS virem WN, mUze byt
pravé plazmocytéza v mozkomiSnim moku,
kterd nas mGze privést ke spravné diagndze.
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