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Problematika lyssy si zaslouzi mimotadnou pozornost pro svoji vyjimeénou patogenezi, ktera se
promita i do neobvyklého vztahu mezi virem a hostitelem. Znama fakta lze shrnout v n¢kolika vétach: Virus se
po pocatecnim pomnozeni v misté vstupu do organismu §ifi vyhradné uvniti nervovych vlaken a prostfednictvim
synapsi napadé dalsi neurony. Nevyvolava virémii. Smrt nastane poté, co se infekce rozsiii po celém centralnim i
perifernim nervovém systému. Smrtelnému zakonceni miiZze zabranit jedin€ protektivni imunita, kterd je zavisla
na pritomnosti specifickych protilatek. Plati v§ak, Ze imunitni mechanismy se uplatni jen na pocatku infekce, nez
virus pronikne do nervu; pozdéji ani imunita ani zadny 1€k neni schopen §ifeni viru zastavit [1]. Dostupné
informace nicméné nepfinaseji odpoveéd’ na nékteré otazky, které pii uvahach o patogenezi zakonité vyvstavaji -
viz tabulka ¢. 1.

Problémy, které fesi pracovnici antirabickych center, se zpravidla netykaji jasnych pfipadd, kdy ¢lovéka
pokouse vzteklé zvife. V téchto pripadech je postup jasny: spoéiva v okamzité aplikaci antirabického séra a
nasledném podani vakciny podle zavedeného schématu; postizeny ¢lovek ziistava poté v dispenzarizaci.

Vétsina ¢innosti antirabickych center sestava naopak z rozhodovani, zda a jakou profylaxi poskytnout
osobam, u nichz pravdépodobnost expozice lyssy je sice mald, ale neni zcela zanedbatelnd. Rozhodovani 1ékaie
je pfitom Casto zatizeno alibismem, ktery ma velmi logické zdivodnéni: Onemocnéni vzteklinou je vzdy
smrtelné, na tuto chorobu umira rocné ve svété asi 100.000 osob [1]. S t€mito udaji kontrastuji 4 ptipady tizdravy
popsané ve svétové literature; vSechny zminéné osoby dostaly alespon ¢astecnou profylaxi [1].

Rozvoji nemoci lze piedejit jenom vcas provedenou profylaxi. Neexistuje v§ak zpusob, jak zjistit, zda
se virus skutecné dostal do lidského organismu. Nejsou k dispozici zadné metody laboratorniho prikazu viru,
které by bylo mozno vyuzit jesté v inkubacni dob€. Vi se pouze, ze jakmile se objevi prvni klinické projevy
nemoci, je jiz na veskerou 1écbu pozde.

Dilema, které 1€kat prodélava, vypada nasledovné: Nepoda-li profylaxi (a neni si svym rozhodnutim
zcela jist), odsuzuje sam sebe k obavam o dal$i osud pacienta po cely ¢as inkubacni doby — t.j. az na nékolik let.
Situace je o to horsi, jestlize podobné obavy pocituje i pacient nebo jeho rodina. Naopak je ziejmé, Ze neni
mozné podat profylaxi osobam, u nichz pravdépodobnost infekce je velmi mala: Jsou zde diivody ekonomické
(cena vakciny a séra pii kompletni antirabické profylaxi u dospélé osoby ¢ini 5.500 K¢ az 15.000 K¢), ale i
zdravotni — aplikace antiséra i vakciny mtize vést k riznym nezddoucim ucinkiim, od banalnich az po zdvazné
[2].

Rozhodovani je tedy velmi naro¢né, odborné i emocionalné. Smysl konsensu spatiujeme predevsim
v tom, Ze rozhodovani se uleh¢i a stane se vice racionalnim. Chtéli bychom dosahnout shody v feseni nékterych
spornych situacich, ale také — coz je cennéjsi — dosdhnout pokud mozno shody i ve zptisobu uvazovani. Ke kazdé
otazce prikladame proto nejen vysledné feSeni, ale i zdtivodnéni nasich zavéru.

Na druhou stranu samoziejmé plati, ze konsensus neznamena zadny zavazny pokyn, ktery by vsichni
museli dodrzovat. Jde jen o to, ze 1ékaf, ktery bude podle konsensu postupovat, se mize citit jistéj$i a nemusi se
uchylovat ke zbyte¢nému alibismu. Znéni konsensu vyjadiuje souhrnné stanovisko pfednostl a primaia vSech
infek&nich oddéleni v CR (a jejich prostfednictvim i ndzory pracovnikii jejich antirabickych center). Druhou
autoritou, o niz se zavéry konsensu opiraji, je NRL pro vzteklinu, reprezentovana MVDr. O. Matouchem. Zadné
vyssi odborné autority v CR nejsou.

Dodéavame jeste, ze i kdyz mnoho argumentil jsme ziskali z doporuc¢eni CDC a WHO, neptevzali jsme
tato doporuceni veelku, tak jak jsou k dispozici napt. na webovych strankach téchto organizaci, ale vzdy jsme se
snazili ptizpusobit je konkrétnim pomérim v nasi zemi. Vychazeli jsme pritom z faktu, ze virus vztekliny —
podobné jako jiné RNA viry — je proménlivy a jeho vlastnosti na riznych mistech svéta se lisi. V riznych
zemich se také 1i§i druhové spektrum rezervoarovych zvifat, v nichz se vzteklina udrzuje. Pravidla WHO/CDC
jsou konstruovana tak, aby pokryla problematiku lyssy na celém svété. Z toho vyplyva, ze doporuceni
WHO/CDC miizeme akceptovat jako platna i pro CR, ale miizeme stanovit i mirn&jsi kritéria, jestlize néktera
rizika v nasich podminkach jsou mensi nez jinde ve svété.



METODIKA:

Na zéklad¢é dotaznikové akce, kterou autofi provedli v r. 2002, a které se z(¢astnilo 23 infekénich
pracovist v CR, byla objektivné zjisténa nejednotnost v feseni riiznych modelovych situaci. Autofi proto v roce
2003 specifikovali 16 otazek, které se zdaly byt nejvice sporné, vypracovali k nim rozbor opfeny o literarni
citace a navrhli vlastni feSeni. Tento text byl rozeslan e-mailem zacatkem kvétna 2003 k pfipominkovani
primafim a prednostim viech 36 infekénich klinik a oddéleni v CR, a rovnéz primatim 3 infekénich ambulanci,
které dosud piisobi na misté zrusenych oddéleni (Sumperk, Havitov, Praha-UVN) — celkem 46 osobam.
Prtivodni dopis obsahoval zadost, aby primafi vzdy konzultovali svého ordinéfe pro lyssu (pokud na jejich
pracovisti takova funkce existuje) a aby kazdé pracovisté odeslalo zpét vzdy jen jediny soubor pfipominek.

Ze 39 oslovenych pracovist’ se béhem dvou tydni seslo 25 odpovédi. Z tohoto poctu 10 pracovist
odpoveédélo, ze pfipominky nemaji, a 15 pracovist’ odeslalo celkem 46 ptipominek, které se z¢asti prekryvaly.
Vsechny pfipominky byly probrany v diskuzi, ktera byla soucasti programu 5. setkani primaid a prednosti
v Cerném dole v dobé 21.-23.5.2003. Této diskuse se zucastnilo 42 primait a prednostil z 36 pracovist, diskusi
moderovali autofi tohoto sdéleni.

Na zakladé zaslanych ptipominek a diskusnich ptispévki provedli autoii odpovidajici Gpravy
puvodniho textu a novou verzi v poloviné ¢ervna znovu rozeslali vS§em prednostlim a primaitim vSech infek¢énich
pracovist v CR. V tomto kroku jiz nebyl pozadovan vyslovny souhlas obeslanych pracovist’ se zaslanym textem.
Prvodni dopis pouze upozornoval na moznost poslat pfipominky ¢i vyhrady v prubchu nasledujicich 14 dni,
pricemz absence odpovédi bude vyhodnocena jako souhlas. Princip ,,Kdo ml¢i, souhlasi® byl tedy pfedem
avizovan. Do 7.7. doSly pfipominky od dvou ze 46 obeslanych osob. Pfipominky, které neodporovaly jiz
schvalenym principiim a pouze je rozvijely, byly jesté zapracovany do definitivniho textu, ktery byl dne 7.7.
2003 rozeslan na vSechna infek¢ni pracoviste.

Veskera korespondence je ulozena u prvniho autora tohoto sdéleni, kterykoli zajemce z fad pfednosti,
primaid nebo vedoucich antirabickych center ji miiZze na pozadani prohlédnout a zkontrolovat.

Autofi se domnivaji, Ze takto zorganizovany konsensus je platny (i kdyz samoziejmée nikoli zavazujici)
a je mozno se podle ného fidit.

VYSLEDKY KONSENSU:

A) Rozhodovani, zda viibec podat profylaxi:

Otazka ¢. 1: O¢kovat osoby poranéné stiedné velkymi hlodavci (potkan, veverka, kire¢ek), hmyzoZravci
(rejsek, jezek, krtek) a zajicovci (zajic, kralik) ?

Z hlediska mozného ptenosu vztekliny mozno rozlisit 4 kategorie zvifat (tabulka ¢. 2). Hlodavci,
hmyzozravci a zajicovci ptitom zaujimaji zvlastni postaveni: Zda se, Ze i kdyz prokazatelné mohou vzteklinou
onemocnét, nepatii mezi rezervoarova zvitata lyssy a neexistuje také zadny dokumentovany pfipad o tom, ze by
kousnuti témito zvifaty vedlo k pfenosu lyssy na ¢loveka [1,3,4,5].

Mezi ¢eskymi infektology existuje tradiéné rozdil v pfistupu ke kousnuti malymi mySovitymi hlodavci
(mys, hrabos, mysice) a poranéni zpisobenymi stiedné velkymi a velkymi hlodavci (kiecek, potkan, ondatra,
veverka). Tento rozdilny pfistup ziejme prameni z faktu, ze u malych hlodavcl je mensi mnozstvi slin a tedy i
mnozstvi pfeneseného viru je nepatrné. O obtiZnosti pfenosu i mezi my$Smi samymi svéd¢i napt. prace [6], kdy
se v pokusech s 960 mySmi podafil pfenos kousnutim jen v jediném piipad¢€. U vétSich hlodavei je pokousani
spojeno s pon¢kud vyssim rizikem v disledku predpokladané vétsi expozice (rozsah poranéni, mnozstvi slin
apod.). Nicméné kousnuti veverkou, krysou, keckem a podobnymi hlodavci jsou v dokumentech CDC
povazovany za minimalné rizikové, respektive stejné malo nebezpecné jako kousnuti mysi [5,7]. Americti
experti pisuzuji vétsi vyznamnost pouze pokousani lesnim svistém (Marmota monax) nebo bobrem. V obou
ptipadech se jedna o velké hlodavce (hmotnost dospélého sviste je az 4,5 kg, hmotnost bobra dosahuje az 30 kg).
V USA byla v prub&hu let 1985-1994 zjisténa vzteklina u 368 hlodavci, pricemz v 86% se jednalo prave o svisté
[8]. V nasich podminkach bylo v ramci cilené studie odchyceno a vySetfeno na lyssu 10.107 drobnych zemnich
savcl a 1969 hlodavct bylo vySetieno po expozici ¢lovéka. V obou ¢astech experimentu nebyl virus vztekliny
prokazan [9].

Podle experti CDC pokousani velkym hlodavcem nebo zajicovitym savcem obvykle neznamena pienos
vztekliny, ledaze by zvife jevilo zndmky nemoci nebo poruchy chovani a v pfislusné lokalité byl hlasen vyskyt
lyssy [10]. O tom, co lze hodnotit jako normalni chovani, informuje tabulka ¢. 3. Ztotoznime-li se s pravidly
CDC, mizeme formulovat nésledujici zaveér:

Pii poranéni hlodavci, hmyzoZravci a zajicovci se profylaxe béZné nepodava. Profylaxe pii
poranéni témito zviraty se podava jediné pii expozici IIL. stupné dle WHO (viz tabulka ¢. 4) prokazané
rabickym zvifetem. Je-li zvife nevySettitelné, je profylaxe indikovana jen tehdy, bylo-li zviFe zjevné
nemocné (véetné neadekvatniho chovani), a soucasné v prislu$né lokalité se vyskytuje lyssa. Naopak,




krvavé poranéni zviietem, které se chovalo adekvatné situaci (tabulka ¢. 3), neni divodem k profylaxi, a
to i v pripadé, Ze v okoli je vzteklina hlaSena.

Otazka €. 2: Jak dlouho vydrzi virus v aktivnim stavu na predmétech nebo v prirodé? Jaka je
pravdépodobnost prenosu infekce neprimym kontaktem?

Virus lyssy si zachovava infekciozitu po dobu 1-3 dnd, neni-li vystaven pfimému slune¢nimu zafeni
nebo extrémnim teplotam (>30°C, ¢i naopak opakovanému zmrazeni a rozmrznuti). Pfi expozici slunecnimu
zafeni je devitalizovan za 2-3 hodiny pfi 30°C. Ve tkanich mrtvého zvifete miize virus zistat aktivni po dobu
nékolika tydnt pti 4°C, pfi nizsich teplotdch po dobu n€kolika mésicii [11]. Fishbein [12] uvadi, ze virus
suspendovany v 0,1% roztoku bovinniho séralbuminu je pfi neutralnim pH inaktivovan s polocasem 24 hodin pfi
4°C, 4 hodin pti 40°C, 30 minut pfi 54°C a 30 sekund pii 60°C. Vyschnuti virus ni¢i, musi se vSak jednat o
dikladné vysuseni a/nebo spoluptisobeni vyssi teploty.

Pokusy, které byly provadény ve Statnim veterinarnim ustavu v Liberci, ukazuji nasledujici: Z bézné
vysu§ené kuize ptibité na dvefich garaze pii venkovni teploté 15-20°C lze jeste po fadu dnti plné virulentni virus
izolovat. Podobné, po vizualnim vyschnuti kapky suspenze bylo mozno pii teploté 21°C prokazat aktivni virus
jesté za 18 hodin. Souvisi to zfejmé s relativni vlhkosti, ktera je pti 70% dostacujici pro piezivani viru. Rovnéz
pritomnost bilkovin mé jednozna¢né protektivni charakter viici fyzikalnim a chemickym vlivim. [13].

Z uvedeného vylyva, ze pfenos nepiimym kontaktem (majitel oSetfuje psa, ktery byl kousnut rabickou
liskou) je teoreticky mozny, jestlize sliny rabického zvifete jesté nestacily zaschnout. Nicméné pravdépodobnost
prenosu infekce touto cestou je velmi malé: zadny pfipad v literatufe dosud nebyl popsan [7].

Profylaxe v piipadech nepiimé expozice je tedy indikovana tehdy, jestliZe sou¢asné plati, Ze (a)
zvire bylo prokazané nebo pravdépodobné rabické, (b) doslo k vyznamné kontaminaci pfedmétu slinami
zviiete (pravdépodobnost roste, jestliZe zvite tito¢i a kouse, naopak je minimalni u hlodavci a zajicovcei),
(c) porovnanim s vySe uvedenymi tidaji lze piedpokladat, Ze virus ziistal aktivni v dobé poranéni ¢lovéka.
Druh podané profylaxe pak lze odvodit ze zisad popsanych v tabulce ¢. 4.

Otazka ¢&. 3: Lze v podminkach CR vyznatit rabies-free oblasti?

Statut rabies-free oblasti maji zemé, kde nebyl vyskyt lyssy hlasen minimalné po dobu 4 let. V Ceské
republice se vzteklina objevila naposledy u tii liSek na Trutnovsku v dubnu 2002 a od té doby ne [14]. Podle
dostupnych informaci se vzteklina jiz nevyskytuje v Rakousku a na vétsiné uzemi Némecka, stale vSak hrozi
zavlecCeni infekce ze sousedniho Polska nebo Slovenska (http://www.who-rabies-bulletin.org) (viz obrazek ¢. 1).

Mezinérodni systém suveillance lyssy je ovSem zaloZen na statnim principu a nezabyva se detailngj$im
rozborem vyskytu infekce uvnitf jednotlivych zemi. Domnivame se, Ze je smysluplné a ptipustné vyznacit
v ramci CR oblasti, kde vyskyt vztekliny je mozny nebo dokonce oéekavatelny, a naopak oblasti, kde riziko
vyskytu je zanedbatelné. Nas konsensus se opird o dva predpoklady: (1) Rabické zvife v naSich podminkach
neptekona delsi vzdalenost. Jeho pohyb je vazan jednak rozsahem teritoria, jednak technickymi a pfirodnimi
prokazala na po¢atku nemoci zvySenou pohyblivost, migrace vsak jen malo piesahovala hranice vlastniho
teritoria. Pfesun mimo vlastni teritorium nepiekro¢il 20 km. Hranici 50 km proto povaZujeme za dostate¢nou pro
vSechna poranéni zvifaty v CR. Vyjimku z tohoto pravidla tvofi pokousani netopyrem (ten neni pfi letu omezen
a vitr ho miize odnést na vétsi vzdalenost, viz téz otazka €. 7) a pokousani vlkem zabéhnutym ze sousednich
zemi (vlci maji podstatné vetsi akeni radius nez lisky). (2) Systém hlaseni vyskytu lyssy u zvitat zistava
spolehlivy. Vzdy jsou vySetfovana vSechna anamnesticky podeziela zvifata a indikovand zvifata, ktera
exponovala ¢loveka. Pocty lisek vySetfenych za rok se pohybuji mezi 5-6 tisici, ¢imz je napliiovano kritérium
WHO pro monitoring nakazy, tj. vySetiit minimalng 8-10 lisek/100 km?/rok.

Statut “oblast s minimalnim rizikem vztekliny” lze pfiznat takové lokalité uvnitt CR, u niz po
dobu 1 roku (12 mésicii) nebyl hlaSen vyskyt lyssy do vzdalenosti 50 km. V takto definovanych oblastech
plati, Ze expozice IL.-III. stupné, zpusobena nevySetiitelnym zvifetem, zistava indikaci k profylaxi jen
tehdy, jestlize zvife jevilo znAmky nemoci nebo poruchy chovani — viz tabulka €. 3. Vyjimku tvori
kousnuti netopyrem nebo vlkem (profylaxi podame vzdy).

Oblasti do 50 km od hranic s Polskem a Slovenskem aZ do odvolani musi byt povaZovany za
oblasti s vyskytem vztekliny.

Otazka €. 4: Jak FeSit pokousani neznamym psem v oblasti s minimalnim rizikem vztekliny (viz definice
uvedena vyse), jestliZe k pokousani doslo v souvislosti s migraci osob (nadrazi, festivaly, velka sportovni
utkani) ?

V téchto ptipadech nelze spravnou odpovéd’ logicky odvodit, 1ze se pouze pokusit o vysloveni obecné
akceptovatelného doporuceni. Konsensualné bylo pfijato nasledujici pravidlo:

Profylaxe nemusi byt podana v pfipadech, kdy zaroven plati ¢tyFi podminky:



1) Pes se nachazi v doprovodu lidi nebo je zi‘ejmé, Ze je v lidské péci (napr. - je uvazany pied
prodejnou); nejedna se tedy o toulavé, volné pobihajici zvite.

2) Pes svym zjevem ani svym chovanim nejevi znamky nemoci.

3) Poranéni Ize hodnotit jako vyprovokované — viz tabulka ¢. 3.

4) Celkova epizooticka situace na izemi CR nesvéd&i pro aktualné probihajici epizoocii, &ili
z celostatniho pohledu neni stav zvySeného rizika nakazy.

Otazka ¢. 5: Jak velké smi byt prodleni mezi expozici a zahajenim profylaxe ?

Profylaxe by obecné méla byt zahajena co nejdiive po expozici, zejména jednalo-li se o masivni
expozici III. stupn€. Odklad zah4jeni antirabické profylaxe je mozno povolit, je-1i poranéni zptisobeno zvifetem,
které bude mozno v nejblizsi dobé zajistit a vySetfit, a soucasné riziko prenosu vztekliny pfi poranéni je
hodnoceno jako nizké. Piehled ,,polehcujicich okolnosti, které podporuji odklad, podava tabulka ¢. 5.

Ziistava otazkou, nakolik vyznamna je lokalizace poranéni. V informaéni databazi SUKLu (AISLP) u
hesla RABIPUR je uvedeno, Ze nebezpeci vétsi expozice existuje pii pokousani v oblasti obli¢eje, hlavy, krku a
rukou; totéZ se traduje v nasi literatuie [ 15]. Tento nazor se snad opira o hustsi inervaci téchto oblasti. Naopak
neobstoji pfedstava, Ze poranéni v oblasti hlavy ¢i krku je vyznamnéjsi proto, Ze je spojeno s kratsi inkubaéni
dobou: Inkubacni doba pfi poranéni hlavy ¢i krku je kratsi jen proto, Ze virus nemusi putovat na dlouhou
vzdalenost. AvSak prognéza onemocnéni nezélezi na tom, jak dlouho virus putuje nervem. Kdyz virus vnikne do
nervu, je pacientiiv osud zpecetén, bez ohledu na to, jak je nerv dlouhy — zastavit jeho Sifeni v nervové tkani
neumime [1]. Veskera profylaxe smétuje vyhradné k zablokovani viru jesté pred dosazenim nervu. To znamena,
ze vzdalenost mista poranéni od CNS sama o sob¢é nemiize byt prognosticky vyznamna. Uvedené stanovisko
nepiimo potvrzuji i doporuc¢eni WHO a CDC, které neuvadéji lokalizaci poranéni mezi faktory, které ovliviuji
prognoézu nebo doporuceny postup profylaxe [5,16].

Doba, na kterou lze odklad profylaxe povolit, neni v dostupné svétové literatufe stanovena. Zajimavy je
udaj z USA, kde obvykla doba mezi expozici a zahdjenim profylaxe ¢ini 5 dni (!), aniz by tato skute¢nost byla
spojena se selhanim profylaxe [17].

Konsensualné byla pFijata moZnost povolit odklad profylaxe v délce 2 dni, respektive 48 hodin.
Je-li béhem uvedenych 48 hodin zviie vySeti‘eno veterinaiem a shledano zdravym, profylaxe se odloZi o
dalsi 4 dny, nez skon¢i observace zviiete. Jakékoli projevy svéd¢ici o moZném onemocnéni zviiete lyssou
jsou diivodem pro (1) okamzZité zahajeni profylaxe u pacienta, (2) utraceni zvirete a vySetieni jeho mozku
a prodlouZené michy na pritomnost rhabdoviru.

Pozn.: Podle platnych piedpisii [18] se v CR veterinarni prohlidka provadi prvni a paty den a tento
systém se v praxi osvédCuje [19]. Ve svétové literature se vSak jednotné doporucuje 10-denni observace zvirete
[1,3,7,10,16]. Ptic¢inou tohoto rozporu je ziejmé opatrnost expertt WHO a CDC, kteti se snazi vytvaret pokyny
s univerzalni platnosti. Studie na psech a koc¢kach ukazaly, Ze vylu€ovani viru do slin v naprosté vétsing ptipada
zacina nejvyse 4-5 dni pied rozvojem klinickych pfiznaki; to vSak s jistotou plati jen v Evropé€. U nékolika
mimoevropskych izolatd viru byla popsana del$i doba vylu¢ovani — az 13 dni [10,19].

Otazka €. 6: Do jaké doby po expozici ma jesté smysl zahajovat profylaxi, jedna-li se o0 pozdé ohlasené
poranéni?

Inkubacni doba lyssy se pohybuje v Sirokém rozmezi od 5 dni az po nekolik let [17]. U naprosté vétSiny
pripadt se nemoc objevi mezi 20. a 80. dnem od expozice; pozd¢ji pravdépodobnost onemocnéni klesa [3,7].
Inkubacni doba delsi nez 90 dni byla zjisténa u 14% osob zemielych na vzteklinu [3]. Pfi velmi dlouhé inkubacni
dobé se nicmén¢ vzdy vtird otazka, zda onemocnéni bylo skutecné diisledkem davného poranéni, anebo zda
mezitim neprobéhla jesté dalsi expozice, které pacient nevénoval pozornost a zapomnél na ni.

Doporuc¢eni CDC z 1. 1999 udava: “When a documented or likely exposure has occured, postexposure
prophylaxis is indicated regardless of the lenght of the delay” [5]. Kdybychom piijali uvedeny ptistup, museli
bychom se umét vyrovnat se situaci, ze kdokoli pfijde do antirabického centra a bude zadat bezplatné o¢kovani
jen na zaklad¢ prohlaSeni, Ze byl pied lety kousnut neznamym psem nebo jinym zvifetem: oblast vyskytu lyssy
jesté pied nékolika lety zahrnovala znaénou ¢ast izemi CR. Domnivame se, Ze u naprosté vétsiny piipadi je
nebezpeci vzniku nemoci po uplynuti jednoho roku od expozice jiz mensi nez riziko z podani profylaxe, a jeji
cena (benefit < risk + cost). Profylaxe po uplynuti 1 roku je indikovana pouze u osob, které byly prokazatelné
exponovany lysse nebo kde expozice byla vysoce pravdépodobna (expozice typu 111, k niz doslo v lokalité
s vyskytem lyssy, a pfitom se nejednalo o vyprovokované poranéni — viz tabulka ¢. 3).

Jeste komplikovanéjsi je rozhodovani o (ne)podani antiséra. Dovolujeme si predlozit nasledujici vahu:
Na mys$im modelu bylo prokazano, ze virus v nervovych vldknech putuje centripetalné viceméné konstantni
rychlosti 3 mm/hod [20], jini autofi udavaji rychlost 8-24 mm/den [12,17]. V kazdém piipadé plati, Ze po
dosazeni CNS se infekce béhem nékolika dnt rozsiti po celé mozkové neuronové siti. Pro dlouhou inkubaéni
dobu za téchto okolnosti existuje jediné logické vysvétleni, a to dlouhodoba perzistence viru v misté vstupu do



organismu [1,11]. Tato perzistence miZze byt zaloZena naptiklad na pomalé replikaci viru ve svalovych vlaknech
nebo na uvéznéni viru ve vazivu tvoficim jizvu.

Jestlize do 90 dnti od expozice nedoslo k onemocnéni, znamena to, Ze k infekci bud’to viibec nedoslo
nebo virus perzistuje v misté vstupu. Pokud neni diivod k obavam, ze stav perzistence je aktualné porusen —
napf. ¢erstvym zhmozdénim staré rany, zménou imunitni odpovidavosti pacienta, proteokatabolismem apod.,
pak se miizeme domnivat, ze bezprostedni riziko nemoci nehrozi — nebo aspon neni tak velké, aby vyvazilo
riziko z podani antiséra. Pak staci podat vakcinu, ktera zajisti rozvinuti imunitni odpovédi do 10-14 dnl. Hranice
90 dnd, kterou pfi této argumentaci pouzivame, je konsenzudlni a byla pfijata jiz na setkani primait ve Skalském
dvote v r. 2002.

JestliZe od expozice uplynulo vice nezZ 90 dnu, pacient je zdrav a jizva po pokousani klidna,
miuZeme podat samotnou vakcinu. JestliZe od expozice uplynul 1 rok, neni postexpozi¢ni profylaxe nutna,
pokud se nejedna o expozici s vysokou pravdépodobnosti pi‘enosu.

Otazka €. 7: Jak postupovat pri pokousani neznaAmym zvifetem v cizi zemi ?

O vyskytu vztekliny v cizich zemich nejlépe informuji webové stranky RABNET, které byly zfizeny
pod patronaci WHO. Nicméné jsou zde tfi problémy: (1) Systém hlaSeni a vyhodnocovani se o nékolik mésicti
opozd’uje za skutecnym stavem. (2) U mnohych rozvojovych zemi jsou vychozi idaje netiplné a malo
spolehlivé. (3) Vyskyt vztekliny je sledovan podle hlaSeni z jednotlivych stati, nikoli podle pfirozenych
geografickych oblasti, které jediné koleruji s vyskytem rezervoarovych zvitat.

Z praktického hlediska mezi jednoznacné rabies-free oblasti patfi ty, které jsou oddéleny obtizné
prekonatelnou geografickou piekazkou, obvykle mofem. Jako typicky ptiklad je mozno jmenovat Australii,
Novy Zéland, Velkou Briténii, Island, Japonsko nebo Taiwan. Ani vodni pied¢l o Sifce desitek kilometra vsak
nemusi byt dostatecny, jedna-li se o ndkazu prenasenou létajicimi zivocichy. V Anglii a v Australii byl jiz
zaznamenan ojedinély vyskyt vztekliny u netopyri (viz obr. €. 1). Evropské netopyfi rhabdoviry nejsou zcela
totozné s lyssaviry, které bézné napadaji Selmy, a dosud byly zaznany jen sporadické ptipady pfenosu na ovce a
kunu [32]. Pokud jde o mechanizmus pienosu, zistava zde fada otevienych otazek.

U kontinentalnich statfl, jako je Recko nebo Finsko, vzdy existuje riziko, Ze vzteklina sem bude
zavleCena z okolnich zemi. Podobné jako u otazky ¢.3 doporucujeme i u rabies-free zemi nedtivérovat
poranénim, k nimz dojde v prihrani¢nim pasmu. Protoze udaje o vyskytu lyssy v mnohych statech nejsou tak
spolehlivé jako ve stiedni Evropé, doporucujeme $itku rizikového ptihrani¢niho pasma zdvojnasobit — t.j. 100
km oproti 50 km v CR. Jestlize tedy napf. v Bulharsku nebo v Makedonii ziistava lyssa endemickd, zatimco
Recko patii mezi rabies-free staty, pak pokousani neznamou ko¢kou v Aténach lze ponechat bez profylaxe,
avsak stejné poranéni v Soluni by uz nebylo mozné bagatelizovat. Naopak, jestlize naptiklad vime, ze ve
Spanélsku se lyssa vyskytuje jen na jeho malém tzemi v severni Africe, nebudeme o&kovat turistu, kterého
pokousal pes v Barcelong. Cili jsou-li k dispozici pobrobnéjsi tidaje, fidime se podle nich.

Doporucujeme akceptovat statut ,,rabies-free” u téch zemi, které nesousedi s oblastmi, v nichz
byla lyssa hlaSena. Pokud rabies-free zemé sousedi se stitem, kde se lyssa vyskytuje, doporucujeme tizemi
do 100 km od spolec¢né statni hranice povaZovat za nejisté. Pri kousnuti netopyrem doporucujeme podat
profylaxi vZdy, t.j. i kdyZ k nému doslo v rabies-free staté.

Otazka €. 8: Jaky je vyznam preventivniho o¢kovani pred cestou do zahranici?

Pro indikaci preventivniho o¢kovani pied cestou do zemi s endemickym vyskytem lyssy byla v CDC
vypracovana nasledujici kritéria [10]:

- U vyjizdégjici osoby se predpoklada casty kontakt s divokymi i domacimi zvifaty, obvykle
profesionalniho charakteru (biologové potadajici expedici, veterinafi, pracovnici v zivo¢isné vyrobe
apod.), nebo dlouhodoby pobyt v pfirod¢ (turisté-battizkari).

- Vyjizdé&jici osoba hodla navstivit mista, kde potiebna 1écebna péce neni dostupna (navstéva odlehlych
oblasti v rozvojovych zemich).

- Pobyt delsi nez 1 mésic pfi navstéve zemi s vysokou prevalenci urbanni formy vztekliny (¢im delsi
pobyt, tim vétsi pravdépodobnost kontaktu s rabickym zvifetem).

Jaka je spolehlivost preexpozi¢ni profylaxe? Podle tidajii vyrobce byla imunogenicita pfipravku Rabipur
prokazana v klinickych studiich provedenych v Evropé, Severni Americe a Asii. Pokud se o¢kovaci latka
aplikovala podle doporuc¢eného ockovaciho schématu (ve dnech 0, 7, 21 nebo 28), bylo dosazeno odpovidajiciho
titru protilatek (=0,5 IU/ml) v den 28 nebo diive u 100% pacientti. V klinickych studiich bylo dale prokazano, ze
pretrvavani protilatek v titru >0,5 IU /ml po 2 roky je bézné [21,22].

Na druhou stranu z materidlt CDC vyplyva, Ze preexpozi¢ni vakcinace nemusi poskytovat stoprocentné
spolehlivou ochranu [10]. Zfejmé zalezi na délce trvani zahranicni cesty, pfitomnosti riznych stresujicich vliva
béhem cesty, antigennich podnétech v cizim prostfedi, pfipadné i dalsich faktorech. Preexpozi¢ni profylaxe vsak
rozhodné zkracuje nastup imunitni odpovédi a muze chranit osoby vystavené malé virové nalozi [10]. Pro
dosazZeni jistoty ma byt tedy podana profylaxe po krvavém poranéni zpisobeném rabickym nebo pravdépodobné



rabickym zvifetem i u fadn€ ockovanych osob. Profylaxe je v§ak mnohem jednodussi: neni potieba sérum a
neuplynulo-li od o¢kovani vice nez 12 mésict, postaci jedina davka vakciny (viz otazka ¢. 13).

Preexpozi¢ni vakcinace u osob vyjizdéjich do rizikovych oblasti je doporucena, neni v§ak
vymahatelna a nehradi se ze standardniho zdravotniho pojisténi. I kdyZ preexpozi¢ni vakcinace
poskytuje vysoky stupeii ochrany, doporucuje se po expozici podat alespon jednu davku vakciny jako
booster.

B) Rozhodovani, jaky zpusob profylaxe v daném pripadé volit:
Otazka ¢. 9: U kterych poranéni lze podat jen vakcinu, bez séra ?
Podéni samotné vakciny je indikovano dle doporu¢eni WHO v nésledujicich dvou piipadech:

- Nekrvavy kontakt prostfednictvim poruseného koZniho krytu (expozice II. stupné).

- Pripady, kdy postiZena osoba byla jiZ diive o¢kovana proti lysse. Podrobnosti jsou probrany v ramci
otazky ¢. 13.

Konsenzualné byly piijaty jeste tfi dalsi indikace:

- Stav, kdy od expozice uplynulo vice nez 90 dnu a jizva po pokousani je klidna. Argumentace je
obsazena v komentaii u otazky ¢. 6.

- Potfisnéni sliznice nebo porusené kiiZe atenuovanou antirabickou vakcinou urcenou k peroralnimu
ockovani lisek. Vakcina obsahuje virus s podstatné snizenou patogenitou.

- Pripady, kdy riziko infekce ¢lovéka je hodnoceno jako velmi nizké, takze je srovnatelné nebo nizsi
neZ riziko podani antiséra. Takova situace nastava nejcastéji pii pokousani neznamym psem nebo
kockou v oblasti, ktera nema “statut minimalniho rizika” definovany v otdzce €. 3. Pfi posuzovani rizika
infekce hraji tlohu kritéria shrnuta v tabulce ¢. 5.

Otazka €. 10: Ma byt vakcinace ukoncena 30. den nebo 90. den?

V antirabickych centrech v CR bylo donedavna zvykem podavat postexpozi¢ni profylaxi podle
standardniho ¢asového planu: 0., 3., 7., 14., 30. a 90. den [15,23]. Toto vakcina¢ni schéma bylo doporuc¢eno
Svétovou zdravotnickou organizaci v r. 1977 na zakladé studii provedenych v SRN a v Iranu. Pozd&jsi studie
uskutecnéné v USA ukézaly, Ze i o¢kovani péti davkami vakciny je pIn€ G¢inné a dostacujici [5]. Navic pii
aplikaci Sesté davky se zvysuje frekvence nezadoucich reakci [24]. Soucasna doporuceni WHO a CDC uvadéji
pouze schéma, které kon¢i 30. den, respektive 28. den [5,16]; totéz lze nalézt ve velkych uéebnicich [1,3,12].

V CR jsou v sou¢asné dobé registrovany dvé antirabické vakciny: RABIPUR fy Chiron-Behring, SRN,
a VERORAB ¢ili IMOVAX RABIES VERO fy Pasteur Mérieux, Francie. U obou je v informacni databézi
SUKL (AISLP) uvedeno schéma obsahujici $est davek, pri¢emz posledni davka odpovidajici 90. dnu je
oznacena jako booster. V pfibalovém letaku VERORABu nicméné aplikace 90. den neni zminéna, a u
RABIPURu je salamounska formulace, Ze vakcina se podava “if considered necessary, on day 90”.

Ockovani se nadale provadi pouze péti divkami vakciny; podani vakciny 90. den neni nutné.

Otazka €. 11: Je moZné pouzit pro vakcinaci nékteré z alternativnich schémat?

WHO uvadi kromé standardniho schématu (tzv. Essenského) jesté tfi alternativy, u nichZ byla
prokazana ti¢innost - viz tabulka ¢. 5. Tzv. Zahtebské schéma ma proti standardnimu postupu vyhodu v
rychlejSim nastupu ucinku. Podle oficidlniho vysvétleni je tohoto urychleni dosazeno tim, Ze ockovaci latka
podand v nulty den do dvou rtiznych lokalit aktivuje dvé rizné skupiny lymfatickych uzlin; efekt vakciny je tak
potencovan. Jiz 7. den tak miize byt dosazeno koncentrace protilatek 0,5 IU/ml, ktera ma ochranny ucinek;
spolehlive je této koncentrace dosazeno 14. den [25]. To mlze byt uzite€né zejména v situaci, kdy pacient
dostane jen vakcinu bez séra. Dal§i mozné uplatnéni Zahtebského schématu spociva v preexpozicni vakcinaci u
osob, které se octnou v ¢asové tisni (napt. musi zanedlouho cestovat do rizikové zemé). Naopak nevyhodou
Zahtebského schématu mize byt pon€kud kratsi doba ochrany ve srovnani se standardnim postupem.

Zahtebské schéma zatim nebylo mozné pouzivat, protoze nebylo v CR registrovano. T.¢. viak jiz
registracni fizeni probiha (pouze pro ptipravek RABIPUR) a ptedpoklada se, bude schvaleno nejpozdéji do
konce roku 2003.

Intradermalni ockovani jsou pouzivana zejména v rozvojovych zemich, kde je mnoho exponovanych
osob a nedostatek vakciny. Vyhodou obou schémat popsanych v tabulce 5 je ispora ockovaci latky, nevyhodou
mohou byt technické obtize pii odméfovani presného mnozstvi 0,1 ml a jeho pfisné intradermalni aplikace: v
rukou méné zkuseného pracovnika miize byt efekt tohoto zptisobu podavani dosti nespolehlivy. V podminkach
CR se tato schémata nejevi jako piinosna a nejsou registrovana — nelze je tedy pouZivat.

Tzv. Zahtebské schéma bude moZno pouzivat u vakciny RABIPUR po ukonceni registra¢niho
obdobi, t.j. béhem nékolika mésicu. U osob, kteé byly exponovany vzteklin€ v zahrani¢i a byla u nich
zahajena vakcinace podle Zahrebského schématu, je legitimni pokracovat v ockovani podle tohoto
schématu i po jejich navratu do CR.



Otazka €. 12: Jakou profylaxi podat gravidnim Zenam a osobam s poruchou imunity?

U gravidnich Zen se postupuje podle téhoZ schématu jako u ostatnich osob [5]; jedna se o vitalni
indikaci. Kromé toho, ve studiich s 250 gravidnimi Zenami, které se musely podrobit o¢kovani, byla prokazana
bezpecnost PCEC vakciny (RABIPUR) [26].

U imunodeficientnich pacientii se ma podat sérum i p¥i expozici II. stupné [27]. Dale se
doporucuje ovérit si ucinnost podané profylaxe vySetirenim hladiny protilatek po ukonceni vakcinace a
podle vysledku eventuelné pre- ¢i postexpozi¢ni vakcina¢ni schéma doplnit dalsi davkou.

Spolehlivy ochranny ti¢inek maji sérové protilatky v koncentraci 0,5 IU/ml a vyssi [1]. Nicméné po
standardni aplikaci 20 IU homologniho imunoglobulinu/kg hmotnosti dosahne hladina protilatek pouze hodnoty
0,2-0,3 TU/ml [28]; pfesto je efekt dostatecny. Vyjadii-li se koncentrace protilatek ve formé titru, pak ochranny
Gi¢inek ma titr 1:5 a vice [5,7]. V CR stanovuje hladiny protilatek pouze Nérodni referenéni laboratof pro lyssu
ve Vratislavicich n. Nisou — telefonni kontakt: 482751578. Pouzivaji se testy RFFIT (rapid fluorescent focus
inhibition test) a FAVN (fluorescent antibody virus neutralization).

Pozn.: Pfipominame, Ze ani u osob s poruchou imunity nesmi byt pfi pasivni profylaxi ptekro¢ena
doporucena davka séra. Nadbytek pfenesenych protilatek miize utlumit néstup vlastni imunitni odpoveédi!

Otazka €. 13: Jak postupovat pii vakcinaci jiz dFive ockované osoby?

U osob bez zjevné poruchy imunity 1ze pfedpokladat, Ze plny ochranny ucinek diive podané vakciny
bude trvat po dobu 3 let; pozdéji se bude snizovat, ale stale jesté bude stacit v ptipadé malé infekeni naloze. Po
postexpozi¢nim podani dalsi davky vakciny bude navic protilatkova odpovéd’ velmi rychla. Podle WHO i CDC
neni proto podani antirabického séra u téchto osob indikovano [5,16,27], i kdyz se ojedinéle vyskytly
pochybnosti [28].

Ve véci vakcina¢niho rezimu u téchto osob nepanuje mezi odborniky shoda: Podle CDC v této indikaci
sta¢i podat pouze dvé davky vakciny, v den 0 a v den 3; mél by byt pouzit stejny druh vakciny jako pfti
predchozim pre- ¢i postexpozi¢nim oc¢kovani [1,3,5]. Pfehled nejvyznamnéjsich ockovacich latek, které se
pouzivaji ve svété, udava tabulka ¢. 7.

V informaéni databazi SUKLu (AISLP) je pod heslem IMOVAX ¢ VERORAB uvedeno, Ze pacient
exponovany vzteklin€ do roka od ukonéeni vakcinace ma dostat 1 davku jako booster, pii pozdéjsi expozici
dostane 3 davky (den 0, 3 a 7). U RABIPURu se podle téZe databaze doporucuje podat do 1 roku od ukonceni
vakcinace 1 upominaci davku; uplynulo-li 1-5 let, ma dostat 2 davky s rozmezim tfi dnii; pfi znacné expozici je
pacient znovu pln€ ockovan. Podobné doporuceni obsahuje i domaci literatura [15].

Konsenzualné byla ptijata posledni uvedena varianta, ktera jedina umoziuje komplexnéjsi
posouzeni konkrétniho pripadu. Aplikuji se tedy 1-3 upominaci diavky, podle doby uplynulé od vakcinace
a masivnosti expozice. PFi nejasnosti je mozné doplnit vySetieni protilatek — viz otazka ¢. 12.

Otazka ¢. 14: Kdy podat homologni a kdy heterologni sérum ?

Do roku 2000 bylo v CR k dispozici pouze konské sérum (SERUM ANTIRABICUM PASTEUR).
Poté, co jeho dovoz skonéil, se v CR zacalo pouzivat homologni, lidské sérum IMOGAM RABIES
PASTEURIZED (vyrobce Aventis Pasteur). Nyni je v registracnim fizeni i nova varianta antirabického
konského gamaglobulinu - presnéji jeho F(ab), fragmenty, ktery vyrabi Aventis Pasteur pod nazvem FAVIRAB.

Heterologni sérum je z principu zatiZeno rizikem nezaddoucich u¢inku pii aplikaci alergiktim (nikoli ve
smyslu bézné pylové alergie, nybrz alergie na zvifeci antigeny). Rovnéz neni garantovana jeho bezpecnost pro
pouziti u gravidnich Zen. Vyznamnou nevyhodou FAVIRABu je i problém spravného davkovani: Podle
ptibalového letaku ma postizena osoba dostat 40 IU/kg hmotnosti, a tato davka by neméla byt piekrocena — jinak
hrozi nebezpeci snizeni G¢inku nasledn€ podané vakciny. AvSak deklarované mnozstvi aktivni latky v jedné
ampuli FAVIRABu 4 5 ml neni pevné urceno. Pohybuje se v Sirokém rozmezi 200-400 IU/ml, neni tedy jasné,
ma-li se ptipravek davkovat 0,2 ml/kg nebo 0,1ml/kg.

Z uvedenych divodi bylo prijato konsenzualni doporudeni preferovat podavani homologniho
imunoglobulinu. Podani homologniho imunoglobulinu je jednozna¢né indikovano u alergikii (ve vyse
uvedeném smyslu), gravidnich Zen a také u déti do 3 let. U ostatnich osob lze pfipustit i podani pFipravku
FAVIRAB, vzhledem k podstatné niZsi cené a dobrym dosavadnim zkuSenostem s pouZivanim
heterologniho séra.

Vybor Spolecnosti infekéniho 1ékatstvi uvadi homologni antirabické sérum na seznamu piipravki, které
by v malém mnozstvi mély byt trvale k dispozici v celostatni pohotovostni zasob€ vzacnych zivot-zachraiujicich
1ékii. O ziizeni této pohotovostni zasoby 1¢kii se vedou jednani s MZCR jiz nékolik let.

Pro tplnost uvadime, ze do budoucna existuje nadéje na syntézu monoklonalnich antirabickych
protilatek [29], které by byly bezpecné a ptitom levnéjsi nez homologni globulin.



Otazka €. 15: Je mozno podat sérum i poté, co byla zahdjena vakcinace ?

Takova situace nastava nejcastéji u turistl vyjizdéjicich do rozvojovych zemi, kde neni k dispozici
specifické antisérum. Podle doporué¢eni CDC je mozno podat sérum do 7. dne po zahajeni vakcinace. Po 7. dnu
zacina produkce vlastnich protilatek a podani cizorodého séra po tomto datu miize imunitni odpovéd’ oslabit [5].
Podle ptibalového letaku ptipravku FAVIRAB je podani séra mozné az do 8. dne od zah4jeni vakcinace. Tento
udaj je pro nas jakozto ¢eské spotiebitele zavazny. Do 8. dne je mozno podat i IMOGAM - viz informaéni
databaze SUKLu (AISLP — SPC).

Antirabicky imunoglobulin miZe byt podan aZ do 8. dne po zahajeni vakcinace. Nepodani
imunoglobulinu pacientovi, ktery se dostavi aZ 8. den po zahajeni vakcinace, v§ak neni chybou.

C) Rozhodovéni 0 kompetencich:
Otazka €. 16: Jaké piipady by méli Fesit odbornici v antirabickych centrech a jaké mohou byt svéfeny do
kompetence lékafi prvni linie ?

Profylaxe lyssy u ¢loveka je problematika spadajici do sféry infekéniho 1ékafstvi. Nicméné
z praktického hlediska mtize byt pro pacienta vyhodné, aby nékteré jednoduché situace mohl fesit jiz 1ékat prvni
linie. Pravdépodobné se to do jisté miry déje, zvlasté tam, kde infekéni oddé€leni s antirabickym centrem neni
v blizkém dosahu. Bohuzel pracovnici antirabickych center maji Spatné zkusenosti s kompetentnosti 1ékaiG prvni
linie v této problematice: u 1ékait prvni linie obvykle nejsou znalosti patogeneze vztekliny, zoologie a
imunologie tak velké, aby umoznily solidni rozhodnuti.

V kompetenci lékait prvni linie je moZno ponechat pouze piipady poranéni zptlisobené znamym
(snadno vySetFitelnym) zviietem. VSechny ostatni pi'ipady poranéni musi i‘eSit antirabicka centra.




Tabulka 1: Otazky k zamysleni

1)

2)

3)

4)

5)

U vétsiny infekénich onemocnéni je vztah mikro- a makroorganismu vybalancovan tak, aby hostitel mél
Sanci se nakaze ubranit. V idealnim piipadé (z hlediska mikroorganismu) hostitel neni infekci postizen
prilis tézce, takze miize roznaset piivodce nakazy na dalsi jedince. Virus vztekliny se vSak podle
takovych principti nechova. Onemocnéni lyssou je vzdy smrtelné, a plati to nejen pro ¢lovéka, ale i pro
Selmy, které povazujeme za rezervoarova zvirata. Znamena to, ze virus vztekliny je dosud
fylogeneticky mlady a malo adaptovany na své hostitele? Nebo dosud nezname nekteré dulezité aspekty
jeho patogeneze a cirkulace v piirode?

Jak se virus v populaci Selem udrzuje? Obdobi vylucovani viru u Selem trva jen kratce a virus se prenasi
prakticky jen kousnutim. Nepfimy ptenos (kontaminovanymi pfedméty) se asi nijak vyznamné
neuplatiluje. Kdyby byla inkuba¢ni doba kratka, feknéme 1-2 tydny, pak by vyskyt nemoci v néjaké
lokalité musel vést k rychlému rozsifeni v populaci vnimavych zvirat a jejich naslednému rychlému
uhynu. Epidemie by se zastavila poté, co by koncentrace zvitat v krajin€ klesla natolik, Ze nemocni
jedinci by nestacili ndkazu ptedat dal$im kustim. To by byl ale i konec viru. Je zfejmé, Ze tento model
neplati: rabdovirus neplisobi explozivni decimujici epizoocie jako tfeba virus myxomatozy u kralika.
Mozna, ze prave dlouha inkubacni doba piedstavuje dtlezity adaptacni mechanismus, ktery umoziuje
roztazeni epizoocii do del§iho ¢asového intervalu a snadnéjsi udrzeni viru v populaci. Nékteré indicie
nasvédcuji tomu, ze inkubacni doba lyssy u zvifat mtize vyjimecné dosahnout i nékolika let, podobné
jako je tomu u ¢loveéka [31].

Neni znamo, jakym zplisobem mize virus po pocate¢nim poranéni perzistovat v organismu po dobu
nékolika mésict. Predpoklada se, ze zistava v misté vstupni brany [1]. Nicméné neni viibec jasné, jak
vydrzi v tkani (podkozni? svalové?) plné vitalni po fadu mésict, aniz aktivuje imunitni systém a aniz
vyvola prokazatelné klinické nebo laboratorni projevy zanétu. Praktickymi disledky perzistence viru

v organismu se zabyva otazka ¢. 6 v Konsensu.

Prestoze vzteklina je celkovym onemocnénim, neni spojena s virémii. S vyjimkou primarniho
pomnozeni zustava virus skryt v nervové tkani az do terminalni faze nemoci, kdy se z nervovych
zakonceni dostava do sekretu, ktery produkuji slinné zl1azy. Pro¢ se dostava prave jen do nich? Muze
byt vylu€ovan i jinymi zlazami? Bohaté€ inervovany jsou napfiklad potni a apokrinni koZni zlazy, ptesto
vSak neni znamo, Ze by se n¢kdo nakazil potem nemocného. V dostupné literature jsme nenalezli tidaj,
ktery by specifikoval, ktera ze slinnych zlaz je hlavnim zdrojem viru. Klasickd Bednéfova ucebnice
anatomie popisuje mezi jednotlivymi zlazami znacné rozdily: Ptiusni zlazy tvoii serozni sekret a
sekrece je ekrinniho typu. Naopak vymések podjazykovych zlaz je mucindzni. Podcelistni Zlazy a
predni ¢ast podjazykové zlazy predstavuji smiseny typ. Kdybychom v&déli, z kterych Zlaz se virus
vylucuje nejvice, mohli bychom v téle vytipovat organy s podobnou histologickou strukturou, u nichz
by per analogiam bylo mozno také predpokladat vétsi ¢i mensi sekreci viru pfi onemocnéni.
Neptekvapuje, Ze virus byl u rabickych zvifat izolovan z pankreatu [11], nebot’ ten je utvaien velmi
podobneé jako slinné zlazy. Presto trus rabickych zvifat neni infekéni [7,10,17], snad proto, Ze virus je
nic¢en agresivnim prostfedim uvnitf traviciho traktu. Mtze se napiiklad virus vylu¢ovany u netopyri
obratlovce [32]?

Lyssa probiha jako smrtici onemocnéni, pfestoze virus nema cytopatogenni ¢inky. Pfiznaky nemoci i
samotna smrt je mozna zpusobena “pouhym” postupnym zablokovanim ptenosu signalu na synapsich.
Byla popsana ¢aste¢na homologie mezi virovym glykoproteinem a nékterymi hadimi neurotoxiny, které
pusobi na acetylcholinové receptory [1,11]. Jde tedy o funkéni nervovou poruchu, ktera by — alespon
teoreticky — mohla byt pIné€ reverzibilni, podobné jako naptiklad botulismus ?




Tabulka 2. Kategorie zvii‘at podle rizikovosti pfenosu vztekliny

Skupina | Velikost | Zastupci Indikace profylaxe, jde-li | SloZky profylaxe
rizika o0 nevySetritelné zvire
v vysoké divoce Zijici Selmy®, ano, jde-li o oblast sérum + vakcina
netopyfi s moznym vyskytem lyssy®
nebo chovani zvitete je
neadekvatni
I malé kopytnici, primati a ano, jde-li o oblast pti splnéni obou podminek:
vSichni ostatni savci s moznym vyskytem lyssy | sérum + vakcina, jinak obvykle
mimo skupinu IV all |nebo chovani zvifete je sta¢i samotna vakcina®
neadekvatni
11 minimalni | hlodavci®, zajicovei, ano, jde-li o oblast pii splnéni obou podminek:
hmyzozravci s moznym vyskytem lyssy | sérum + vakcina, v ostatnich
a soucasné neadekvatni ptipadech zadna profylaxe
chovani zvifete®
I zadné ptaci, studenokrevni zadné nic

obratlovci

* u doma chovanych Selem (psi, kocky, fretky), 1ze postupovat zdrzenlivéji — viz tabulka €. 4.

® u netopyri, vzhledem k tomu, Ze se jedna o 1étajici savce schopné migrace na dlouhé vzdalenosti, neplati
standardni vymezeni rabies-free oblasti — viz otazky ¢. 3 a 7.
¢ podrobnosti viz otdzka €. 9.
4 pokousani americkym lesniho svidtém a bobrem se posuzuje jako poranéni zvitetem III. skupiny .
¢ tato situace je velmi malo pravdépodobna.
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Tabulka 3: Kritéria pro posuzovani chovani zvii‘ete

Okolnosti, které dovoluji hodnotit kousnuti zvifetem jako normalni (pfiméfené, vyprovokované)

¢lovek zvite prondsleduje, zvife nema kam utéci
zvife je pfekvapeno necekanou blizkosti cloveka (nerespektovani utekové vzdalenosti)
zvite, které se nachazi v blizkosti ¢loveka, je ndhle vystraseno prudkym pohybem, zvukem apod.

zvife (samice) brani mlad’ata

zvife reaguje na zptisobenou bolest (§lapnuti, uder, oSetfovani zranéného zvitete)

¢loveék zvife krmi nebo hladi

u domacich zvifat (zvl. psi, kocky, opice): ¢lovek v blizkosti zvifete pojida potravu, po které zvife touzi
pouze u psi: rychly pohyb (béh, jizda na kole apod.) v blizkosti psa nebo jeho teritoria

(pes vybéhne ze zahrady a napadne cyklistu)

Pozn.: O tom, jaké ptiznaky u zvifete mohou byt hodnoceny jako projev onemocnéni nebo dokonce projev lyssy,
rozhodne ve spornych piipadech konzultace s veterinarem.

Tabulka 4: Indikace postexpozi¢ni profylaxe podle typu kontaktu (dle [16,30], upraveno)

Stupen Typ kontaktu se zviiretem Klinické projevy Doporucena

expozice profylaxe

L dotek ¢i krmeni zvifete; neporusend ktize zadna
oliznuti neporusené kiize

1L kousnuti bez zietelného poruseni kiize; | ragady, eroze, ekzém, povrchni vakcina
malé skrabnuti bez krvaceni; Skrabance: po pokapani octem nebo
oliznuti poruSené kiize citrénovou $tavou kuze pali

I11. krvavé poranéni (kousnuti nebo krvavé poranéni kiize; sérum + vakcina
Skrabnuti); jde-li o expozici sliznice, mtize byt
kontaminace sliznice slinou sliznice zcela intaktni

Pozn.: Kontakt s krvi, mo¢i nebo trusem zvifete neznamena expozici [7,10,17].

Tabulka 5: Argumenty pro sniZeni odhadu rizika p¥i expozici lysse

jednalo se o domaci zvife, které se netould samo v prirodé;

zvite je podle udaji majitele oCkovano alespon 2 davkami vakciny [16];
zvife nejevilo zndmky neadekvatniho chovani — viz tabulka 2;

jednalo se o expozici II. stupng;
jednalo se o poskrabani a nikoli pokousani (riziko pfenosu vztekliny pii poskrabani je asi 50x nizsi [17]);
pokousani ¢i poskrabani bylo vedeno pfes odév, ktery pravdépodobné zachytil vétsinu slin;

e rana byla ihned oSetfena lege artis (dikladné vymyti vodou a mydlem nebo roztokem detergentu, poté
aplikace jodové tinktury nebo 70% etanolu); riziko vztekliny lze takto snizit 10x [1];
e dana lokalita sice nespliuje kritéria rabies-free oblasti, ale presto epizooticka situace muze byt hodnocena

jako

klidna.
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Tabulka 6: Pir‘ehled moZnych postexpozi¢nich vakcina¢nich schémat dle WHO [16]

Standardni rezim Tzv. Zahiebské Intradermalni Intradermalni
(tzv. Essenské schéma (2-1-1) rezim 2-2-2-0-1-1 rezim 8-0-4-0-1-1
schéma)

Charakteristika 1 1 mlim. 1 mlim. 0,1-0,2 ml i.d. 0,1 mli.d.

davky vakeiny

0. den 1x 2x° 2x? 8x*

3. den 1x - 2x? -

7. den 1x 1x 2x? 4x?

14. den 1x - - -

21. den - 1x - -

28. den 1x - 1x 1x

90. den - - 1x 1x

Pocet navstév 5 3 5 4

lékare

Spotieba vakciny 5ml 4 ml <2ml° <1,5ml

* vakcina se aplikuje na nékolik riznych mist soucasné.
® ispora vakciny se uplatni tehdy, je-li o¢kovano vice osob sougasné (po rozpuiténi lyofilizovaného obsahu
lahvicky musi byt cely obsah spotfebovan ihned nebo znicen).

Tabulka 7: Prehled uZivanych o¢kovacich latek, podle [16,23]

Zkratka | Typ vakciny Piipravek Vyrobce

PCECV | purified chicken embryo cell | Rabipur™ Chiron Behring, SRN
vaccine

PVRV | purified vero cell vaccine Verorab™ = Imovax Rabies vero™ Pasteur Mérieux, Francie

HDCV | human diploid cell vaccine | Rabivac™ Chiron Behring, SRN

PDEV | purified duck embryo vacine | Lyssavac N™ BernaBiotech, Svycarsko

Na ¢eském trhu je t.¢. registrovan jen piipravek RABIPUR a VERORAB. Vyroba pfipravku LYSSAVAC
skoncila v r. 2001, vyroba piipravku RABIVAC je minimalizovana.

Vakciny typu HDCV jsou povazovany za zlaty standard, k némz se vztahuje G¢innost ostatnich ptipravki —
nicméné jejich spotieba vzhledem k vyssim vyrobnim nakladtim a tedy i vys$si cen¢ je velmi nizka.

Obrazek 1: Vyskyt vztekliny v Evropé v 4. ¢tvrtleti 2002, podle poslednich udajit WHO. (Zdroj: www.who-
rabies-bulletin.org)
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