Studijni material dichodce ¢. 96
Zari 2001

Virus West Nile
(West Nile Virus)
Craven Robert B., Roehring John T.
JAMA, Vol. 286, 2001, €. 6, s. 651-653.
Volng ptelozil a zkratil MUDr. Vladimir Plesnik

Infekce vyvolavané virem West Nile (VWN) poutaji dnes stale vétSi pozornost americké
vefejnosti 1 védcl. Prvné se jim vyvoland onemocnéni objevila v Severni Americe v 1ét¢
1999. Doslo k 62 neurologickym nemocem u lidi, k 7 umrtim a k thynu tisic vran a jinych
ptékt 1 koni. V té dob¢ jesté nebyl zadny specificky 1€k proti této infekcei, ktera se opakované
vyskytla i v roce 2000 a 2001. Dnes jiz se testuji kandidatni vakciny proti VWN, ale ovéteni
jejich Ucinnosti a bezpecnosti potrva jesté delsi dobu. Tato prace se zabyva epidemiologii,
klinickymi projevy, diagnostikou a terapii infekci vyvolavanych VWN. Obsahuje také prehled
soucasnych moznosti surveillance, prevence a kontroly VWN.

Epidemiologie

Virus Zapadniho Nilu (VWN) je arbovirus z ¢eled¢ FlavivirG. Nejdiive byl v izolovan
v Africe, pozdé&ji byl prokézan podél cest taznych ptaki také na Stfednim Vychodé a v Evropé
kam se dostava pfi jejich kazdoro¢ni migraci ze severu na jih a opa¢né. Kmen nyni aktivni
v USA je velmi blizky kmenu, ktery nedavno cirkuloval v Izraeli. Mezi divoce Zijicimi ptaky,
kteti predstavuji rezervodrovou populaci viru, jej pienaSi hlavné komafi. NejcastejSim
vektorem VWN jsou komafi rodu Culex. Ti se zivi predev§im krvi ptaku, ale nékteré druhy
také napadaji lidi. Lidé pfedstavuji ndhodného, nebo kone¢ného hostitele v fetézci prenosu
VWN. Jejich infekce sice mlze vést k onemocnéni, ale virémie je u lidi tak slaba, Ze nestaci
k udrZeni pfenosu po postipani dalSim komarem. Na rozdil od jinych flavivirovych infekci,
jako je Zluta zimnice nebo dengue, virémie VWN je uz pfi prvych projevech nemoci obvykle
nizka. Nakaza VWN nékdy vede k onemocnéni koni a jinych savci, vcetné lidi, ktefi jsou
slepym ¢lankem procesu $ifeni nakazy.

V mirném klimatickém pasmu vznikaji infekce VWN jen béhem teplého ro¢niho obdobi,
v némz muize dojit k ndkaze komarti po sani krve na infikovanych ptacich. Neni spolehlivé
znamo, jak virus pieziva zimu (je schopen piezit nizké teploty, které komary usmrti). V tnoru
roku 2000 se vSak vyzkumnikiim méstského oddéleni CDC z New Yorku podafilo najit
infikované komary Culex pipiens, ktefi piezimovali v podzemnich prostorach ve mésté. Virus
vSak miiZze byt také v nésledujicim roce opétovné importovan migrujicimi ptaky.

At jiz nésledkem pfezimovani, nebo reintrodukce, se VWN v USA opét objevil r. 2000.
V tnoru byl izolovan v Connecticutu od sokola, v dubnu od dal§iho sokola v okrese Suffolk
z New Yorku. Piipady encefalitidy lidi, pisobené¢ VWN, byly prokdzany v n€kolika okresech
New Yorku a v New Jersey. Ohniska intenzivniho enzoonotického pfenosu VWN byla mimo
New Yorku zjisténa také v nékolika oblastech Connecticat, Massachusetts a Pennsylvanie.
Ptes intensivni informovani vefejnosti a aktivni surveillanci nebyl vSak tam prokazan Zadny
pripad VWN encefalitidy u lidi. Serologické piehledy se v fijnu a prosinci 2000 uskutecnily
ve tfech tamnich oblastech. Ve srovnani s vysledky serologického piehledu zroku 1999
ukézaly jen velmi nizky vzestup podilu lidi s VWN-protilaitkami. Zd4a se proto, Ze i
v pomérech usnadnujicich epizooticky pienos, nejsou lidé vzdy ohrozZeni. DalSim vysvétlenim
pozorované odlisnosti podilu infikovanych mezi zvifaty a lidmi muaze byt vysoky pomeér
inaparentnich VWN infekci k manifestaci VWN-encefalitidy. Podle odhadu ptfipada na jednu
manifestni az 120-160 inaparentnich infekci.



V pribéhu sezény r.2000 byla infekce VWN zjisténa u 12 druhi komart. Z hlediska
kontroly této nakazy nastal dal§i problém v podobé zachytu viru u nové zavleceného druhu
komara —(Aedes /Ochlerotarus/ japonicus), ktery saje krev lidi béhem dne a mnozi se
v nadobkach s vodou v okoli domi. V roce 2001 byli infikovani ptaci hlaseni z Connecticut,
Maryland, New Jersey, New York, Rhode Island a Florida. Do za¢atku cervence 2001 vsak
nebyla potvrzena zadna infekce VWN mezi lidmi.

Klinicky obraz

Velké vétSina infekci VWN u lidi probihd skryté. Pravdépodobnost onemocnéni, které se
nemusi vzdy projevit jako encefalitida, je mala. Méné nez 1 % ze vSech skrytych i zjevnych
infekci je provdzeno postizenim nervového systému. Leh¢i formy nemoci probihaji jako
horeCky s malatnosti, lymfadenopatii, bolestmi v orbité, svalech, nékdy i hlavy a s postizenim
zazivaciho traktu. MiZe se objevit nevyrazny makulopapuldrni ras. Byva ¢ast&jsi u déti, nez u
dospélych. Rozpoznani lehkého onemocni je obtizné, podoba se lehké virdze.

Veétsi riziko vzniku zdvazné encefalitidy je u starych lidi a u déti. Jeji priibéh mlze byt
fulminantni s letalnim koncem. Mezi nemocnymi v roce 1999 méli n€ktefi pacienti projevy
transverzalni myelitidy, nebo syndromu Guillain-Barré. Symptomy se pohybovaly od vyrazné
slabosti svalti az po chabou obrnu koncetin. Ze 62 potvrzenych onemocnéni VWN v New
Yorku v roce 1992 sedm zemfelo, letalita dosahla 12 %.

Diagnostika a terapie

Diagnostické testy k pritkazu infekce VWN provadi laboratote Statnich zdravotnich Gfada
na severovychodé USA a ve vé&tSiné ostatnich statl. Testovani je také mozné v Centru
kontroly a prevence nemoci (CDC), ale doporuCuje se aby sem byl zasildn material
k vySeteni prostfednictvim Statnich zdravotnich uradl, které by mély védét o lidech se
suspektni infekci VWN.

Serodiagnostika infekci VWN nemusi byt spolehliva pro Casté zkiiZzené reakce mezi
flaviviry. Jistd diagnoza je jen tehdy, je-li VWN izolovéan a identifikovan. Falesné¢ pozitivni
vysledky se objevuji pfi infekei viry, vyvoldvajicimi encefalitidu St Louis, horecku dengue a
nekteré dal$i nemoci, nebo byl-li pacient ockovan proti zluté zimnici, nebo japonské B
encefalitidé. Prva onemocnéni lidi z roku 1999 v Severni Americe byla nejprve povazovana
nasledkem zkfiZené reakce za encefalitidu St Louis.

Testem volby pii serologickém skriningu je enzymatickd imunoanalyza VWN (ELISA).
Pozitivni nélez lze ovéfit mnohem specifitéjSim testem neutralizace plaki, poskytujicim
vysledek az za 7-10 dni. Existuji ELISA-testy pro detekci IgM nebo IgG protilatek. Nékdy
infekci.

Pti encefalitidé maji byt vySetfeny v ELISA IgM VWN protilatky v likvoru a pomoci
polymerazové fetézové reakce (PCR) patrano po nukleové kyseling viru. Nalez IgM protilatek
v likvoru u pacienta s encefalitidou je povazovan za presvédcivy dukaz ndkazy VWN. Pii
sekci ziskané vzory mozkové tkané€ se hodi k detekci nukleovych kyselin viru pomoci PCR,
nebo k prikazu virovych antigenti imunohistochemickym obarvenim (IHO) za pouziti poly-,
¢i monoklondlnich protilatek. Nalez pfitomnosti VWN kterymkoli z uvedenych testd je
povazovan za definitivni prikaz infekce VWN, i1 kdyz negativni vysledky PCR v likvoru,
nebo negativni nalez IHO v tkanich, jest¢ nevylu€uji infekci VWN. V nedavno realizované
studii zjistili, ze pfi PCR vySetfeni likvoru pacientt s klinicky a serologicky prokazanou
infekci VWN byly antigeny VWN prokdzany jen u 50-60% pacientti. Klinicky obraz nemoci
nekoresponduje s vysledky PCR. Negativni vysledek PCR mize souviset s vymizenim VWN
z likvoru v dobé¢ jeho odbéru, nebo je dan nizkou hladinou citlivosti PCR.



Neni z&dna specifickd terapie VWN encefalitidy. Ribavirin prokazateln¢ inhibuje
replikaci viru v kultufe nervovych bunék. Byl podavan jen malému poctu pacientd. Je tieba
pfisn¢ kontrolovanych studii 1é€by ribavirinem. V soucasnosti se bézné¢ uplatiiuje jen
podptlirna terapie.

Surveillance VWN v zevnim prostiedi

Surveillance VWN ma za ukol sledovat prevalenci ndkazy mezi ptaky, koni a dospélci
komari. Protoze VWN je novym virem v Severni Americe, jsou jeho obvykli hostitelé mezi
ptaky k nému velmi vnimavi a pii ndkaze hynou. Zvlasté citlivi na infekci VWN jsou vrany a
havranoviti ptaci, znichZz velky pocet po ndkaze onemocni a uhyne. Vysetfeni Cerstvé
uhynulych ptakii pomoci obvyklych technik kizolaci viru, nebo novéjsi a snaz§i PCR
metodou, mize zjistit pfitomnost VWN a tim 1 lokalitu s komary infikovanymi virem WN.
Dtlezita je stala bdélost veterinafii, nebot VWN vyvolava také onemocnéni fady divokych 1
domacich zvifat.

Jind metoda surveillance vyuzivd podomacku chovanych kufat jako sentinelovych
zivo€ichl. Pfi chovu v klecich, pfistupnych mistnim komarim, 1ze kufata opakované testovat
na pfitomnost a sérokonverzi VWN protilatek. Zejména sérokonverze by méla upozornit na
aktivaci viru. Tato metoda se vSak ukazala v severovychodni ¢asti USA méné UspéSnou pro
surveillanci VWN, neZ u jinych arbovirt.

Uzite€na je také surveillance infikovanych komdart. Do pasti, umisténych pobliZ Cistiren
odpadnich vod, nebo zavlazovanych poli, se chytaji komati rodu Culex, ktefi jsou Castymi
vektory VWN. Jako sentinelova zvirata k monitorovani arbovird v ptirodé poslouZzi také koné
s manifestni encefalitidou. Nalez nemocnych koni v urcité lokalit¢ se povazuje za signal
vysSiho rizika infekce pro mistni obyvatelstvo. V dobé epidemie VWN roku 2000 se vSak
objevil velky pocet onemocnéni koni az po vyvrcholeni incidence ndkaz VWN mezi lidmi. To
naznacuje, ze ptipady VWN encefalitid koni nelze vZdy uZit k pfedpovédi rizika pro lidi, ale
jsou dobrym ukazatelem geografické polohy aktivity ndkazy VWN.

Moznosti ochrany osob a prostiedi

Hlavnimi sloZkami kontroly vyskytu WWN infikovanych komdarl jsou surveillance
komart, zdravotné vychovné akce pro vefejnost a aplikace pesticidi. ProtoZze poStipani
komarem, ktery je infikovin VWN, je nejvétSim rizikem vzniku VWN encefalitidy,
mimotadny vyznam maji vSechny zptsoby osobni ochrany pred komary. Patfi k nim omezeni
pobytu venku, v mistech vyskytu komarti, zavirdni oken nebo uzivani siti do oken, noSeni
Satstva s dlouhymi rukévy a nohavicemi za pobytu mimo diim, postiikani exponované kize 1
Satstva repelenty s diethyltoluamidem a v okoli domu likvidace vSech nadob s vodou, které by
mohly byt lihni§tém komari.

Aplikace insekticidi ve vhodnych podminkach prokazatelné snizuje pocetnost komart
z rodu Culex. Omezeni komatich populaci v zevnim prostiedi vyzaduje aplikaci pesticidi za
podminky, ze mistni zdravotni ufad zjisti pomoci surveillance programii ptfitomnost vétsiho
poétu infikovanych, lidi napadajicich komart. Siroka aplikace insekticidii viak zalezi na fadé
kontrolnich a pfirodnich faktori. Zpravidla organizace ochranct ptirody zakazuji postiik
v blizkosti vodnich tokli. Vyznamnou piekaZzkou posttikd mize byt vitr a teplota. Silnéjsi vitr
ztézuje kontrolu mist oSetfenych sprejem. Nizké teploty brani komarim vyhledavat ,,darce
krve®. Jesté fadu dalSich faktoril je nutné brat v potaz pied Sirokou aplikaci insekticidu.

Zavér
VWN se ziejmé stal v USA enzootickym virem se schopnosti §ifit se do dalSich oblasti
Stath. Zdravotnici by si mé¢li v§imat onemocnéni lidi a hlasit suspektni pfipady mistnimu



zdravotnimu ufadu. Epidemiologové a virologové musi zdokonalovat surveillanci VWN a
jinych arbovirovych nékaz, pti ¢emz jejich partnerem by mél byt vzdélany Iékar-praktik.
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