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Sérologické prehledy — historie, soucasnost, budoucnost

Abstrakt

V teoretické Casti jsem se zabyvala vyznamem sérologickych piehledu, jejich
historii, souasnym poslednim piehledem zroku 2013 a budoucnosti ptrehledi. Poté
jsem popsala vyhody ockovani a jeho druhy, typy. A Vneposledni fad¢ jsem se
vénovala klistové encefalitidé. Dale se vénuji historii tohoto onemocnéni, jeho vyskytu
a §ifeni, klinickému pribéhu a diagnostice onemocnéni.

Cilem mé bakalatské prace je prokazat protilatky proti klistové encefalitidé, jak u
lidi ktefi byli o¢kovani, tak 1 u téch, ktefi nemoc prodélali. Prakticka ¢ast se vénuje
vySetieni protilatek proti viru klistové encefalitidy metodou ELISA. Laboratorni
vysledky byly statisticky zpracovany do grafii. Vzorky krve byly testovany od dubna do
fijna 2019. Z téch vyslo, ze testovanych bylo vice zen nez muzii ve vékové skupiné 30-
39. Vysledky mé prace také potvrdily obecné zndmou skutecnost, ze klistova
encefalitida je sezonniho charakteru. Nejvice vzorkl se testuje v letnich mésicich, coz
souvisi se zvySenou aktivitou klistat v tomto obdobi. Byly polozeny dvé hypotézy.
Prvni se tykala vlivu v€ku na vysSi ochrannych protilatek po prodélani klistové

encefalitidy. Druhd se tykala vlivu véku na vysi ochrannych protilatek po o¢kovani.

Klicova slova: sérologicky prehled, oCkovani, klistova encefalitida, ELISA



Serological surveys — history, present, future

Abstract

In the theoretical part, | dealt with the meaning of serological surveys, their history,
the last survey from the year 2013, and the future of surveys. Then | described the
advantages of vaccination and different vaccination types. Last but not least, | talked
about tick-borne encephalitis. After that, | am dealing with the history of this illness, its

occurrence and spreading, the clinical process, and diagnosis of the illness.

The purpose of my bachelor thesis is to prove antidotes against the tick-borne
encephalitis, as with people that were vaccinated, as well as with those that had already
suffered this illness. The practical part turns to the diagnosis of antidotes against tick-
borne encephalitis virus, using the ELISA method. Laboratory results were statistically
processed into graphs. Blood samples were being tested from April to October 2019.
From these samples, we learned that more women were tested than men in the age
group of 30 to 39. Results of my work confirm the general fact that the tick-borne
encephalitis is a seasonal illness. Most samples are being tested during summer months,
which is related to a higher activity of ticks during this season. Two hypotheses were
suggested. The first hypothesis related to the impact of age on the amount of antidotes
after having suffered tick-borne encephalitis. The second hypothesis related to the

impact of age on the amount of antidotes after  vaccination.

Key words: serological overview, vaccination, tick-borne encephalitis, ELISA
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Uvod

Problematika ockovani je v soucasnosti aktudlni. Vyskyt mnoha infekénich
onemocnéni v Ceské republice se diky vysoké proockovanosti udrzuje dlouhodobé na
minimalnich hodnotdch nebo doslo k jejich Gplné eliminaci. Pfesto se v spolecnosti
objevuji pochybnosti o prospeésnosti a dilezitosti ockovani.

V mediich je casto zveliCovana zavaznost nezadoucich ucinkti po aplikaci
ockovacich latek, a tak vznikaji obavy z ockovani a nebezpecnost nemoci samotné je
opomijena. Pak jest¢ existuje nékolik mytli a mylnych nazori od odplrcti ockovani,
které lidé piejimaji a na jejich zéklad¢ se staveji proti ockovani. Navic na kazdou z
téchto pochybnosti existuje védecké vysvétleni. Lidé také ignoruji hrozbu, kterou
preruseni kontinuity ockovani znamend. Snizeni vyskytu né€kterych infekénich nemoci
na minimum je zasluhou vysoké proockovanosti populace. V duasledku zvysujici se
migrace obyvatelstva jsou ob&ané CR vystaveni zvySenému nebezpedi infekci a pii
preruseni oCkovani mize nasledovat opétovny vzestup preventabilnich onemocnéni.

Sérologické prehledy poskytuji informace o hladin€ protilatek a kolektivni imunité
a jejich vysledky vedly n€kolikrat k ipravam ockovacich schémat.

Sérologické piehledy slouzi ke sledovani hladiny protilatek proti vybranym
infekcim a tim poskytuji informace o imunitnim stavu obyvatelstva a ovéiuji u¢innost
provadéného ockovani, tvorbu a pretrvavani protilaitek po jednotlivych davkach
ockovacich latek a vhodnost doporucenych ockovacich schémat. Posledni sérologicky
piehled byl realizovan v roce 2013 se zaméienim na protilatky proti spalnickam,

ptiusnicim, pertusi a virové hepatitidé B (Tomaskova et.al., 2016).



1 Teoreticka Cast

1.1 Definice sérologickych prehledu

V dostupné literatuie se uvadi: ,,Prevalencni epidemiologicka studie, v niz se

V daném souboru sleduji a hodnoti vysledky sérologickych vysetieni* (Sejda et al.,
2005, s.88).

1.2 Vyznam sérologicky prehledi

V ¢eském narodnim zdravotnictvi maji sérologické piehledy dlouhodobou tradici a
velky vyznam. Na realizaci kazdého ro¢niku se podili tisice dobrovolnikd a jejich

vysledky do jisté miry ovliviiuji zdravotni stav populace (Ovesna, 2014).

Obecny cil pro SP je vzdy stejny, ale specifické zaméteni vychazi z aktualni
situace a potieb v oblasti ochrany vefejného zdravi. Aby bylo mozné vysledky zobecnit,
musi byt splnéna podminka reprezentativnosti vzorku, a to v zastoupeni véku, pohlavi,
uzemi a cili sérologického piehledu. Pti navrhu SP musi byt zohlednéna také situace ve
spole¢nosti, a to z pohledu ochoty jednotliveil spolupracovat na takovéto studii a zalezi i
na dostupnosti potfebnych udaji o ockovani. Pro srovnani vysledkt jak na narodni
urovni, tak na mezindrodni, je dalezité pouziti doporuc¢enych vysetfovacich metod dle

ESEN 2 (Tomaskova et.al., 2016).

V pocatcich SP hlavné slouzily jako cenné informace o promoteni a kolektivni
imunit¢ vici riznym ndkazdm a eventudlnich zménach v prib&hu casu. SlouZzi
k vysloveni epidemiologickych prognoz a hypotéz (Gopfertova et al., 2006).

S objevy a postupnym zavadénim ockovani proti uréenym infekcim se zménil
smysl provadéni SP, zacaly byt srovnavany hodnoty protilatek ockovanych osob s
hodnotami neoc¢kovanych. Byl sledovan vyvoj séropozitivnich titri protilatek v prub&hu
let v zavislosti na uplynulé dobé od provedeného ockovani a tim posuzovano
pfetrvavani imunity a ucinnost ockovani, a také zmény titri v souvislosti se zavadénim

novych vakcin (Tomaskova et.al., 2016).

Dnes vysledky SP ovéfuji ucinnost o¢kovani, tvorbu a pietrvavani protilatek po

o¢kovani a kvalitu ockovacich latek a vhodnost doporuc¢enych oc¢kovacich schémat. SP



je také ukazatelem kolektivni imunity populace a vyskytu onemocnéni a tim padem i
nedilnou soucasti epidemiologické surveillance infekénich onemocnéni (Zpravy Centra

epidemiologie a mikrobiologie, 2014).

1.3 Prevalence

Prevalence je ukazatel nemocnosti. Jedna se o pomér poctu vSech existujicich

ptipadli onemocnéni K poctu obyvatel v dané lokalité (Tucek et al., 2016).

1.3.1 Séroprevalence

Vyjadifuje prevalenci onemocnéni, zaloZenou na sérologickém vySetfeni stavu
imunity. Jedna se o pocet osob v populaci, které vykazuji pozitivni vysledek
sérologického testu na protilatky proti uré¢itému pivodci nemoci. Cilem téchto testu je
mit reprezentativni vzorek a dostate¢né silnou studii, abychom jeji hodnotu mohli
vztahnout na celou populaci. Prokazani pozitivniho vyskytu onemocnéni je zalozeno na
prikazu pfitomnosti specifickych protilatek v séru proti konkrétnimu plvodci
onemocnéni (Sosovickova, 2018).

Séroprevalencni vySetfovani specifickych protilatek pomahéd urcit promotenost
populace. Nemoci, proti kterym se ockuje, pomaha séroprevalence stanovit miru
protekce proti konkrétnimu onemocnéni v populaci, tedy kolektivni imunité. Vyhodou
testovani je, ze pomaha odhalit i inaparentni ¢i atypické prubehy onemocnéni, které
zlstaly v minulosti nediagnostikované. Zaroven, pokud se sleduje onemocnéni, proti
kterému se ofkuje, vyjadii séroprevalen¢ni studie piesnéjsi odhad kolektivni imunity v

populaci neZ jen hodnota proo¢kovanost (Sosovi¢kova, 2018).

1.4 Promofenost a kolektivni imunita

Promotenost je pomér mezi poCtem osob, které ziskaly specifickou imunitu po
prodélani dané infekce, a celkovym poctem osob v populaci. (Benes , 2009) V pribéhu
Casu a v zavislosti na riznorodych faktorech ptirodni i spolecenské povahy se dynamika

promofrovani mize zmeénit (Gopfertova et al., 2005).

10



Kolektivni imunita je stav aktivni imunity v populaci ziskané aktivné po oc¢kovani
nebo po onemocnéni, kdy si organismus sam protilatky vytvaii, nebo pasivné pifenosem
matetskych protilatek ¢i podanim séra nebo imunoglobulint, kdy se do téla dostavaji jiz
hotové protilatky, jejichz zivotnost je vSak kratkodoba. Pro néktera infekéni
onemocnéni jsou stanoveny hladiny proockovanosti, které jsou povaZovany za
dostate¢né, aby nedochazelo k Sifeni nakaz v populaci. Kolektivni imunita muze
byt negativné ovlivnéna heterogennim osidlenim tzemi, migraci, manipulaci s vakcinou

(Statni zdravotni ustav, 2019).

Vyjadiuje se jako procento imunnich jedinci v dané populaci (Gopfertova et al.,
2005). Po dosazeni urcité hladiny imunity je mozno pozorovat pouze sporadicky vyskyt
nemoci (Podstatova, 2001).

Odhady ucinné hladiny kolektivni imunity se u rtiznych agens pohubuji mezi 80-
95%. U néekterych vysoce nakazlivych virovych infekci by méla piesahovat 95 %
(Gopfertova et al., 2005).

Uroveti kolektivni imunity zjistujeme ze SP jako procento osob vykazujicich
protilatkovou ochranu vici ur€itému infekénimu onemocnéni (priikkaz protekéni hladiny

titru protilatek) (Ovesna, 2014).

1.5 Epidemiologickd surveillance

Pro wvyraz ,surveillance” neexistuje cesky pieklad, ani jeden z diive
doporuc¢ovanych Ceskych terminti, jako ,,bdélost nebo ,,dohled”, nevystihuje dobie
podstatu pojmu, a proto se stale pouziva v originalu (Hamplova, 2019).

Surveillance je souhrnné a soustavné ziskavani vSech dostupnych informaci o
vyskytu ur¢ité nemoci €1 poruchy zdravi a zarovenl vSech podminek a faktort zevniho
prostiedi, které rozvoj i vyskyt onemocnéni ovliviiuji, €ili sledovani vseho, co s nemoci

souvisi (Gopfertova et al., 2002).

Utelem surveillance je vyhodnoceni viech zjisténych informaci a odvodit a zavést
takova opatfeni, kterd by vedla k likvidaci, potlateni nebo alesponi k pozitivnimu
ovlivnéni dané nemoci v populaci, napiiklad ke snizeni vyskytu nemocnosti nebo
umrtnosti. Zasadou je zabyvat se takovymi nemocemi a poruchami zdravi, vii¢i nimz se
muze vést efektivni prevence. V pfipad¢ infek¢énich nemoci je cilem snizeni vyskytu

nemoci na zanedbatelné hodnoty a konstantni udrzeni ptiznivé epidemiologické situace,
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optimalné pak eliminace infekéniho onemocnéni nebo dokonce eradikace infek¢niho
agens (Hamplova, 2019).

V CR je vyhlaskou &. 473/2008 Sh., o systému epidemiologické bdé&losti pro
vybrané infekce a jeji novelou ¢. 275/2010 Sb. dan vycet infekci, pro které je zavedena
surveillance, a stanoven rozsah shromazd’ovanych udaji o infekcich, zpasob a lhity
jejich hlaseni, laboratorni diagnostika, pravidla epidemiologického Setfeni a stanoveni
druhu a zptsobu provedeni protiepidemickych opatfeni. Soucasti je vzdy zakladni
charakteristika, klinicka definice a Klasifikace jednotlivych infek¢nich onemocnéni
(Hamplova, 2019).

Nejcasteji vyuzivanymi zdroji informaci o nemocich a poruchdch zdravi je sbér
demografickych tdaji a dat o podminkdch zevniho prostfedi, hlaSeni nemocnosti a
umrtnosti, vysledky epidemiologickych Setfeni, klinickych poznatkii, laboratornich

vySetfovani 1 sérologickych prehledt (Gopfertova et al., 2006).

1.6 Ockovani

Ockovani chrani pfed nakazlivymi nemocemi S komplikovanym prab&éhem.
Zavedenim pravidelného celoplosného ockovani dramaticky poklesl pocet ptipadi
onemocnéni, proti kterym se ocCkuje. Ockovani je velmi UspéSnou ochranou déti i
dospélych nejen pied nemoci samotnou, ale 1 nésledky, které by mohla zplsobit

(Gregora, 2007).

Ockovani, nebo-li vakcinace, je proces aktivni umélé imunizace, kdy je aplikovana
vakcina (ockovaci latka) do organismu s cilem zvySeni odolnosti nebo vyvolani
obranyschopnosti organismu (vznik protilatek) vaci specifickému pavodci infekéniho
onemocnéni. Po aplikaci vakciny neni u ¢lovéka zpiisobena nemoc, je ale navozena
imunitni odezva, dochazi k aktivni imunizaci a k tvorbé specifické imunitni odpovédi.
Vakcina mutize obsahovat oslabené nebo usmrcené mikroorganismy nebo jejich ¢asti
zodpovédné za vyvolani imunitni reakce, ale neni vzdy nutné oc¢kovat celymi mikroby.
Staci, aby vakcina obsahovala antigeny, vyvolavajici imunitni odezvu a tim protekci

(Votava, 2005; Hatala, 2018).
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1.6.1 Typy ockovacich latek

Podle zpisobu ziskani antigennich komponent rozliSujeme nékolik zakladnich
druhti o¢kovacich latek. Zivé oslabené vakciny, zékladem vakciny jsou infekéni
pivodci s oslabenou virulenci, ktefi jsou ovlivnéni opakovanym pasazovanim bakterii
nebo vird na kultiva¢nich mediich tak, aby kmeny ztratily svoji patogenitu a zlstaly jim
antigenni vlastnosti (napf. proti spalnickam, zardénkdm, ptiusnicim, planym nestovicim,
zluté zimnici, prenosné détské obrng, tuberkuloze). Usmrcené vakciny (bakteriny)
jsou suspenzi chemicky nebo fyzikalné usmrcenych bakterii nebo virti. (napf. proti
virové hepatitidé A, stfedoevropské klistové meningoencefalitidé). Toxoidy
(anatoxiny) jsou vakciny pfipravené z bakteridlnich exotoxinil, jejichz toxicita byla
snizena formalinem nebo zahfatim, ale musi byt udrzena jejich imuniza¢ni schopnost
(napf. proti tetanu, zaskrtu) (Hamplova, 2019). Subjednotkové vakciny neobsahuji cely
mikroorganizmus, ale jen tu jeho cast, kterd je zodpovédnd za reakci systému
obranyschopnosti organizmu (napf. proti chfipce). Polysacharidové vakciny
(chemovakciny) jsou vyrobeny purifikaci antigennich komponent (polysacharidova
pouzdra) nékterych mikroorganismi (naptf. proti pneumokokiim, meningokokiim,
bfisnimu tyfu). Rekombinantni vakciny jsou tvofeny pomoci metod molekularni
biologie, kdy klon kvasinek nebo bakterii vytvoii po vneseni genu velké mnozstvi

antigenu (napf. proti virové hepatitidé B ¢i lidskému papilomaviru) (Tucek et al., 2016).

1.6.2 Druhy ockovacich vakcin

Druh ockovaci latky oznacuje kvalitu 1 kvantitu antigenu. RozliSujeme
monovalentni, které jsou namitené proti jednomu ptvodci (napt.proti virové hepatitidé)
nebo polyvalentni, kdy podle poc¢tu antigentt mohou byt ti€inné proti n¢kolika subtypim
infekéniho plivodce (napf. proti pneumokokiim, prenosné détské obrné). Kombinované
vakciny obsahuji dva a vice antigent proti nékolika piivodcum onemocnéni. Naptiklad
bivakcina je proti virové hepatitidé A a B, trivakcina ochraiuje proti spalnickam,
zardénkam a pfiusnicim, hexavakcina vytvari ochranu proti zaskrtu, tetanu, cernému
kasli, pfenosné détské obrn€, virové hepatitidé b a onemocnénim vyvolanym

Haemophilus influenzae typu b (Beran et al., 2008).
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1.6.3 Zpdsoby aplikace vakcin

Intramuskularni vakciny jsou u déti do dvou let aplikovany na anterolateralni
stranu stehna, u starSich déti do deltového nebo glutealniho svalu. V soucasnosti se
takto aplikuje vétSina vakcin. Subkutanni se provadi vpichem pod kzi ramene nebo
stehna. Subkutanné se podava vakcina napiiklad proti spalni¢kam, piiusnicim nebo
chiipce. Intradermalné je aplikace vakciny do levého ramene, v soucasnosti se takto
ockuje pouze proti tuberkuldze. Peroralni aplikace se pouziva k podéani zivé vakciny

proti cholefe, bfisSnimu tyfu a poliomyelitidé¢ (Hamplova, 2019).

1.6.4 Ockovaci kalendar

Organizace ockovacich programi koordinuje Narodni imuniza¢ni komise pii MZ
CR. Pravidla o¢kovani jsou v Ceské republice stanovena zakonem a jeho vyhlaskami. V
soucasné dobé se vychazi ze zdkona 258/2000 Sb., o ochrané vefejného zdravi ve znéni
pozdéjsich predpisti a vyhlasky ¢. 40/2016, kterou se méni vyhlaska €. 537/2006 Sb., o
ofkovani proti infek¢nim nemocem, ve znéni pozd¢jsich piedpisi (Hamplova, 2019).
Podle platnych predpist rozliSujeme druhy ockovani na pravidelné ockovani, zvlastni
ockovani, mimofadné ockovani a ockovani pfi Urazech, poranénich a nehojicich se
randch, které hradi a zajiStuje stat a pojiStovny. V prevenci dalSich infekei je moznost
individualniho ockovani na zadost jako je napt. oCkovani proti klistové encefalitide,
véetné ockovani osob pifed cestami do zahrani¢i (Podstatova, 2001). Programy
pravidelného plodného olkovani déti, dlouhodobé uplatiiované v Ceské republice, jsou

na mezinarodni Urovni, kterd odpovida doporuceni Svétové zdravotnické organizace

(Hamplova, 2019).

Na vytvofeni soucasné podoby ockovaciho programu se mnohokrat v historii
podilely SP, které¢ je potieba i nadale vyuzivat k hodnoceni fungovani takto nastavené¢ho

systému (Ovesna, 2014).
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Termin — vék Povinné ofkovani Nepovinné otkovani
ditéte
MEMOC WAKCINA NEMOC WVAKCIMA
Od 4. dne Tuberkuldza BCG vaccine
do 6. tydne [pouze u détl v riziku s indikacl
Od &, tydne Rotavirowve ndkazy ROTARIX
ROTATEQ
(1. dévka)
Od 9. tydne Zaikrt, tetanus, terny kadel, HEXAC IMA, SYMFLORIX
(zatdtek détskd obrna, hepatitida typu INFAMNRIX HEXA Prieumno ko kowvé PREVEMNAR 13
3. mésice) B, onemocnéni vyveland (1. ddvka) onemoc nénf 1. dévka)
Haemophilus influenzae typu B
ROTARIX
Rotavirové ndkazy ROTATEQ
2. dévka za mésic
po 1. dévee)
Zatdrek Zaskrt, tetanus, derny kalel, HEXAC IMA, Preurma kokovd SYMNFLORIX
5. mésice détskd obrna, hepatitida typu INFAMNRIX HEXA onemoc néni
B, onemocnéni vyvoland
Haemophilus influenzae typu B 2. dévka PREVENAR 13
za 2 mésice 2. dévka za 2 mésice
po 1. dawvce po 1. dévce)
Rotavirové ndkazy ROTATEQ
(3. ddwka za mésic
po 2. déwvce)

Obrazek 1 Platny oc¢kovaci kalendai k 1.9.2019 (Zdroj: Hamplova, 2019)

Termin = vék Povinné otkovani Nepovinné oékovani
ditéte
NEMOC VAKCINA NEMOC VAKCIMA
11.-13. mésic Zaskrt, tetanus, ferny kalel, HEXACIMA, Prieurmakakova SYMNFLORIX
détska obrna, hepatitida typu INFANRIX HEXA cnemocnéni FREVENAR 13
B, anemocnéni vyvoland (3. davka) (precékovani)
Haemophilus influenzae typu B
13.-18. mésic Spalnitky, zardénky, piiuinice PRICRIX Plané neitovice, zardénky, | PRIORIX -Tetra
i1. dévka) spalnicky, pHiusnice (1.déavka)
5.-6. ok Spalnitky, zardénky, piiuinice PRIORIX Plané neitovice, zardénky, | PRIORIX -Tetra
(2. ddvia) spalniky, privinice (2. davka)
5.-6. rok Zadkrt, tetanus, Eerny kalel, INFAMRIX
ADACEL
| prectkovani)
10,-11. rok Zaskrt, tetanus, éerny kasel, BOOSTRIX POLIO
ditskd obrna (pfeotkovani)
13.-14.0k Cnemocnénl lidskym
papilomavirem

Obrazek 2 Platny ockovaci kalendat k 1.9.2019 (Zdroj: Hamplova, 2019)

1.7 Sérologie

Sérologie je nauka o protilatkdch v krevnim séru, které ovliviiuji dalezité Zivotni

funkce (Gopfertova et al., 2002).

Sérologické vySetfeni je zaloZeno na zjiSténi reakce mezi antigenem a protilatkou

laboratornim testem in vitro prostfednictvim pozorovatelné zmény nékteré z vlastnosti
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vzorku (Ovesna, 2014) V sérologické reakci jde o nepiimy dukaz infekéniho agens ve
vySettovaném materidlu pomoci zndmych protiladtek nebo o zjisténi protilatkové
odpoveédi organismu pomoci znamého antigenu (Gopfertova et al., 2006).

Pfitomnost protilatek proti ur¢itému antigenu vypovida o piedchozim styku s
infekénim Cinitelem, akutnim 1 chronickém onemocnéni ¢i vzniku imunity — probé&hl
proces zvany sérokonverze, tedy syntéza protilatek proti specifickému antigenu a zvrat
séronegativity v séropozitivitu (Ovesna, 2014).

K prokézani protilatek jsou rtizné metody. Casto se pouZivaji imunoglobuliny
vytvofené zvifaty, které jsou namifené proti lidskym imunoglobulintim. Oba druhy se
spoji a vytvofi se komplexy, které l1ze pomoci barevnych reakci nebo jinymi technikami
prokazat. U vétSiny vySetfeni je pii pozitivnim vysledku snaha ziskat informace o
mnozstvi protilatek. Testuje se pii nich pozitivni reakce v riznych stupnich ziedéni

(titr). Mnozstvi prokazanych protilatek se oznacuje jako protilatkovy titr (Burkhardtova,
2007).

1.8 Historie sérologickych prehledu

Sérologické piehledy se zacaly realizovat v Ceské republice od 60. let 20. stoleti.
Od roku 1960 se stav protilatek v populaci ovéfoval az do roku 1988 kazdoroéné. Poté
se interval opakovani SP prodlouzil na 5 az 12 let a to v letech 1992, 1996, 2001 a
posledni v roce 2013 (Tomaskova et.al., 2016).

Béhem let dochazelo nejen ke zménam ve frekvenci provadéni sérologickych
piehledu, ale také byl zménén rozsah studii z hlediska poctu vySetienych osob i poctu
vySetfovanych onemocnéni. Béhem let dochazelo k vyvoji laboratornich metod, takze
se ménily i techniky vySetfovani vzorkli (TomasSkova et.al., 2016).

Vsechny informace a zpravy tykajici se sérologickych ptehledt byly zvetejiiovany
v publikacich Statniho zdravotniho ustavu Acta hygienica, epidemiologica et

microbiologica a Zpravy Centra epidemiologie a mikrobiologie. (Ovesna, 2014)
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1.8.1 PouZité laboratorni metody

V pribéhu 20. stoleti doslo k vyvoji sérologickych metod nebo k vylepseni metod
puvodnich, véetné postupnych zavadéni automatizovanych laboratornich analyzatora.
Sérologické metody byly postupné dopliiovany nebo dokonce nahrazovany enzymovou
imunoanalyzou, kterd se vyznacuje vysokou citlivosti a Sirokym zdbérem pouzitelnosti.
Sérologické piehledy Vv diivéjSich dobach vyuzivaly k vySetfeni protilatek
hemaglutina¢né inhibi¢ni testy a komplement fixa¢ni reakce. Zdaleka nejSirsi uplatnéni

vykazuje metoda ELISA (Tomaskova et.al., 2016).

Pouzita laboratorni metoda Onemocnéni a casové vymezeni pouzZivani dané metody
ELISA spalnicky (1996-2013), zardénky (2001), pfiugnice (1984-2001), dévivy ka-
(Enzyme Linked Immunosorbent Assay) el 2013), infekce vyvolané RSV (1998), VHEB (1996-2013), tetanus (1987-

2001), VHA (1996-2001), VHC (2001), larvalni toxokardza (1982-1988),
onemocnéni zplsobena HIB (2001), infekee vyvolané hantaviry (1996), chla-
mydiové infekce (1996), lymeska boreli6za (19986), infekce vyvolané arbovi-
ry (1987)

Hemaglutinacné inhibicni test spalnicky (1972-1988), zardénky (1971-1996), chiipka (1971-2001), pfius-
nice (1971-1987), tetanus (1981-1386), infekce vyvolané viry parainfluenzy
(1971-1983)

Komplement fixaéni reakce onemocnéni zplisobend Mycoplazma pneumoniae (1976-1996), infekce vy-
volané RSV (1976-1988), onemocnéni zplisohend adenoviry (1976-1987), to-
xoplazméza (1977-1988), infekce vyvolané CMV (1976-1381), rotavirové in-

fekee (1986)
Virus neutralizacni test détska prenosna obrna (1971-2001), pfiu3nice (1983-1988)
Aglutinaéni test davivy kadel (1971-2001), leptospiréza (1985)
Test nepfimé aglutinace plané ne5tovice (1976-1982)
Test nepfimé imunofluorescence infekce vyvolané hantaviry (1987), infekce vyvolané arboviry (1987)
Imunodifuze chfipka (1976-1985)
Imunoprecipitace chfipka (1974-1975)
Metabolicko-inhibiéni test z&3krt (1971-2001)
MEIA (Microparticle Enzyme Immunoassay) VHA (2001), VHB (2001), VHC (2001)

CMIA (Chemiluminiscent Microparticle Immunoassay) | VHB (2013)

Baktericidni test invazivni meningokokova onemocnéni (1983-2001)

Obrazek 3 Pouzité laboratorni metody v ramci sérologickych piehledd (Zdroj:
Tomaskova et.al., 2016)

17



1.8.2 VysSetfovand onemocnéni

Spektrum testovanych onemocnéni se vyvijelo dle primarniho ucelu provadéni
sérologického ptehledu. Diive byly SP provadény za ticelem zjiSténi promotenosti a
vyskytu onemocnéni v populaci. S postupnym zavadénim ockovani proti urcitym
infekcim se ménil 1 smysl provadéni SP. Od roku 2001 jsou sérologické pichledy
zamé&feny jen na vysetfeni protilatek proti vybranym infekcim, proti kterym se ockuje.
Pocet onemocnéni, na ktera byly SP zaméteny, se v pribéhu let lisil (Tomaskova et al.,
2016). Nejnizsi pocet vybranych onemocnéni bylo v roce 1973 - jednalo se o spalnicky,
zardénky a chiipku. (Acta hygienica, epidemiologica et microbiologica ,1973)

Maximalni pocet bylo 18 vybranych onemocnéni v roce 1996 (Tomaskova et.al., 2016).

1.8.3 Vysetfovand séra

Pocet vysetienych sér v rdmci SP se vzdy pohyboval v fddech nékolika tisict,
napfi¢ vSemi v€kovymi skupinami. Cilem bylo ziskat reprezentativni vzorek populace s
ohledem na vék, pohlavi a tizemi. Minimalni pocet odebranych vzorka sér pro ucely SP
byl v roce 1996, kdy se vysetiilo 3020 vzorki. Maximalni pocet byl az trojnasobny, a to
konkrétn¢ 9148 odebranych vzorkl sér v roce 1972. Az do roku 1988 vcetné byl
rozsah studie z hlediska vySetfovanych sér daleko vyssi nez v novodobé&jsich SP. AvSak
vypovédni hodnota zustava stale na podobné trovni vzhledem K lepsi laboratorni praxi
a pouzivani metod, které umoziuji vySetfeni jednoho odebraného vzorku séra na
protilatky proti vétSimu poctu infekénich agens nez tomu bylo diive. Ve starSich
ro¢nicich SP bylo analyzovano vice onemocnéni nez vV novodobégjsich SP, a proto bylo
také pozadovano vétsi mnozstvi vysetfovaného materidlu. Na specifické protilatky proti
jedné vybrané infekci bylo testovano maximalné 3942 sér vroce 1972 proti détské

pienosné obrné a minimalné 146 sér v roce 1982 proti planym nestovicim (Tomaskova
et.al., 2016).
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1.8.4 Prehled vsech testovanych agens

Sledované infekce v jednotlivych sérologickych prehledech v letech 1971-2013
byly détska pienosna obrna, Spalni¢ky, zardénky, chiipka, piiusnice, infekce vyvolané
Mycoplasma pneumoniae, infekce vyvolané respiratnim syncitidlnim virem,

onemocnéni zptuisobena adenoviry, davivy kasel zpisobeny Bordetella pertusis, zaskrt,
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davivy kasel zplisobeny Bordetella parapertussis, tetanus, invazivni meningokokova
onemocnéni, larvalni toxokar6za, toxoplazmoza, infekce vyvolané cytomegalovirem,
virova hepatitida B, virova hepatitida, A infekce vyvolané viry parainfluenzy, virova
hepatitida C, plané nestovice, invazivni onemocnéni vyvolana Haemophilus influenzae
b, infekce vyvolané virem lidské imunitni nedostatecnosti, infekce vyvolané hantaviry,
chlamydiové infekce, lymeska borelidza, leptospirdza, infekce vyvolané virem Epstein-
Barrové, infekce vyvolané arboviry (klistova encefalitida), rotavirové infekce

(Tomaskova et.al., 2016).

1.9 Soucasnost sérologickych prehledu

Zatim posledni SP byl realizovan v roce 2013 Zdravotnymi ustavy v Usti nad
Labem a Ostravé. Celkem bylo vysetfeno 3112 osob ve véku od 1 do 64 let. Déti od 1
roku a mladi dospéli do 24 let byli vySetieni v jednoletych vékovych skupinach. Starsi
25 let byli vySetfeni v pétiletych vékovych skupinach. Kazda v€kova skupina méla
byt zastoupena 100 respondenty. Piehledu se zudastnilo viech 14 kraji v Ceské
republice a z nich ndhodné vybranych 30 okresti. Na doporuceni Narodni imuniza¢ni
komise byly vySetfeny protilatky proti priusnicim, spalnickam, virové hepatitidé B a

davivému kasli (Zpravy centra epidemiologie a mikrobiologie, 2014).

1.9.1 Spalnicky

Jedno z nejvice nakazlivych onemocnéni jsou pravé spalni¢ky, ptivodcem je virus
spalnicek, ktery se pienasi kapénkami vzacné i nepiimo vzduchem. Infekce ma vysokou
manifestnost (Hamplova, 2019). V roce 2012 a 2013 sice nebyl zaznamenan zvySeny
vyskyt spalnicek, ale potykalo se s nimi mnoho evropskych zemi. Vysledky ukézaly
vysokou postvakcinacni imunitu u osob do 29 let, nizsi byla ve vé€kovych skupinach 30-
osob byla nad 45 let véku a vyjadiuje postinfekéni imunitu. Jsou to osoby, které byly
o¢kovany v CR jako prvni, a to vroce 1969 a ¢asto u nich nedoslo k dodate¢nému
podani druhé davky. Se zavedenim povinného ockovani dvéma davkami doslo ke

snizeni nemocnosti v CR (LEXOVA et al., 2017).
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1.9.2 Priusnice

Horec¢naté onemocnéni s bolestivym zduienim piiuSnich zl14z. Pivodce onemocnéni
je virus piiusnic. Primarné se ptenasi kapénkami, vzacné i vzduchem. Infekce velmi
casto probiha bezptiznakoveé (Hamplova, 2019). U tohoto onemocnéni byly vySetfeny
protilatky na ptiusnice, kvili jiz 4. rokem probihajici epidemii v CR. V roce 2012 bylo
hlaseno 3 902 ptipadi, v plné¢ proockované populaci. Z vysledkit SP 2013 byla zjisténa
velmi nizkd séropozitivita, a to u osob oCkovanych pted vice nez 5 lety. Séropozitivita
protilatek byla zjiSténa pouze u 53,3 % populace. Nejvnimavéjsi vékovou skupinou jsou

osoby ve véku 15-24 let (Zpravy Centra epidemiologie a mikrobiologie, 2014).

1.9.3 Hepatitida B

Hepatitida B je onemoconéni ze skupiny difuznich zanétlivé-nekrotizujicich
onemocnéni jater. Pivodce onemocnéni je virus hepatitidy B patfici mezi hepadnaviry
(Hamplova, 2019). Vyskyt hepatitidy B v populaci pozvolna klesal. Bylo tedy vhodné
posoudit Uspésnost nastavené¢ho ockovaciho programu. Séropozivita antiHBs protilatek
v populaci v CR podléhajici pravidelnému ockovani byla 84-93 %, uosob
které nepodléhaji plosnému ockovani se  prevalence pohybovala kolem 21 %.
Vyskyt onemocnéni byl zaznamenan ve vyssich vékovych skupinach v intervalu 25-64
let. Zavedeni pravidelného ockovani odpovida pozitivnimu vyvoji epidemiologické

situace (Zpravy Centra epidemiologie a mikrobiologie, 2014).

1.9.4  Cerny kasel

Cerny kaSel je akutni respiraéni onemocnéni zpusobené bakterii Bordetella
pertusis. K prenosu dochazi kapénkovou infekci nebo vzdusnou cestou (Hamplova,
2019). Dochazelo k umrtim malych déti do jednoho roku véku, proto bylo v roce 2009
zafazeno do oCkovaciho kalendafe déti preoCkovani proti pertusi. Proto pro dalsi
rozhodovani bylo velmi cenné zjisténi, jak dlouho protilatky po o¢kovani a preo¢kovani
pretrvavaji. Séropozitivita slouzi jako prukaz imunitni odpovédi na vakcinaci, ale
nevypovidd o ochrané pied infekci a onemocnénim. Jelikoz byl v roce 2013 nartist

ptipadu pertusis, byla pravé tato infekce vybrana do SP. Sérologicky piehled pertuse
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prokazuje dobrou odpovéd na podani hexavalentni vakciny u malych déti (Zpravy

Centra epidemiologie a mikrobiologie, 2014).

1.10 Budoucnost sérologickych prehledd

Posledni SP byl proveden v roce 2013. Na poslednich zasedani NIKO nejsou v
zdznamech zadné informace o provedeni dal$iho sérologického piehledu, a proto se
pravdépodobné v tak velkém rozsahu v nejblizsich letech konat nebude. V budoucnu se
mohou délat prevalence na aktualné obyvatelstvo ohrozujici infekce, a jestli pfipadné
ockovani napomaha K vytvoreni kolektivni imunity.

Pravé vdubnu 2020 probéhla studie snazvem SARS-CoV-2-CZ-Preval na
kolektivni imunitu proti infekci COVID-19, kvili zjisténi, jak velka ¢ast populace se jiz
s virem setkala a zda si vybudovala imunitu. Testovano bylo zhruba 26 500 obyvatel ve
vsech veékovych kategoriich. Studie zjistila, Ze imunizace ¢eské populace proti COVID-
19 je velmi nizkda, pohybuje se pouze v iadu jednotek promile. Déle prokazala maly
zasah starSich skupin obyvatelstva. Do budoucna dalsich ptipadnych vin je potfeba na
toto myslet a pfipravit programy na ochranu zranitelnych skupin obyvatel. Napiiklad

vytvotit vakcinu proti tomuto viru (HS HMP, 2020).

1.11 Klistova encefalitida

V sérologickych piehledech se klistova encefalitida vysetiovala pouze jednou, a to
vroce 1987. Patfila mezi imunologicky piehled nakaz vyvolanych arbovirem. Bylo

vySetfeno 599 vzorkd.

1.11.1 Charakteristika nemoci

Pivodcem onemocnéni je RNA virus KE, ktery patti do skupiny arboviry, ¢eledi
Flaviviridae. Klistova encefalitida je infek¢éni virové onemocnéni centralniho
nervového systému. Nejcastéji prenasené kousnutim infikovanych klistat Ixodes
ricinus, které mulze zpuasobit zanét mozkovych blan, zanét mozku a V nékterych

piipadech i zanét michy (Beauté et al., 2018).

22


http://www.mzcr.cz/dokumenty/infekce-covid-19-prosla-ceskou-populaci-velmi-mirnepodobne-jako-v%C2%A0okolnich-zem_19168_1.html
http://www.mzcr.cz/dokumenty/infekce-covid-19-prosla-ceskou-populaci-velmi-mirnepodobne-jako-v%C2%A0okolnich-zem_19168_1.html

1.11.2 Prenos

Pfenasi se na Clovéka ze zvifat, nejcastéji infekénim klistétem. Virus KE jsou
Klistata schopna pienaset ve vSech vyvojovych cyklech (larvy, nymfy nebo dospéli).
Aktivita a vyvoj klistéte jsou ovlivnény klimatickymi faktory, jako je teplota, vlhkost
pudy (Tick-borne encephalitis, 2015). V minulosti a dnes jiz vzacné mohlo dochazet k
pfenosu alimentarni cestou, pifedevSim po konzumaci syrového mléka a
nepasterizovanych mlécnych vyrobkl od nakazenych zvirat jako jsou kozy, kravy, ovce

(Gopfertova et al., 2015).

1.11.3 Historie

Prvni zminky o onemocnéni klistovou encefalitidou jsou popsany roku 1931, kdy
rakousky lékat pozoroval a poprvé popsal pravidelné se opakujici sezonni vyskyt
nemoci. Onemocnéni popsal jako ,,Epidemische akute Meningitis serosa®. Samotny
virus zpusobujici toto onemocnéni byl odhalen az v roce 1937. Rusti védci jej
detekovali ve vzorcich lidskych, mysich a u klistat. V té dob¢ byla vypravena na rusky
Dalny vychod zdravotnicka expedice, ktera méla zkoumat onemocnéni jménem ruska
jaro-letni encefalitida. Soucasné s nimi byla ve vyzkumu vyprava Vojenského ustavu
experimentalni mediciny SSSR. Vypravy se ucastnili virologové, patolog,
epidemiolozka a entomologové. Virus klistové encefalitidy byl poprvé izolovan za
druhé svétové valky v letech 1942—1943 v evropské casti Ruska, kde doslo k epidemii
mezi vojaky. V té dobé byl poprvé odhalen ptenos viru KE pres klisté obecné. Na izemi
Ceské republiky byly prvni informace o kligfovych neuroinfekcich zaznamenany v roce
1948 (Ruzek, 2015). Zasluhu na tomto maji dva virologové MUDr. Frantisek Gallia a
MUDr. Josef Rampas (Benes , 2009).

V roce 1948 byla v Ceské republice na Vyskovsku prvni epidemie, kde bylo
nemoci. Vroce 1951 probéhla epidemie vemést¢ Roznavé Vv tehdejSim
Ceskoslovensku. Nahle tehdy béhem nékolika dni onemocnélo vice nez 300 obyvatel. U
téchto pripadi byl popsan pienos viru na ¢lovéka pitim nedokonale tepelné
opracovaného mléka infikovanych zvifat. V nasledujicich letech byl pfenos viru

alimentarni cestou zaznamendm i v dalSich evropskych zemich naptiklad Mad’arsku,
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Rakousku, Némecku, Finsku, Svédsku, ale i v Ciné a Japonsku. V roce 1973 byla

vynalezena uc¢inna vakcina, ktera vedla ke sniZeni vyskytu klistové encefalitidy (Ruzek,

2015).

1.11.4 Patogeneze

Po kousnuti klistéte se virus nejprve replikuje v koznich builkdch. Nasledné se
mnozi v Langerhansovych ostrivkach, makrofagich a neutrofilech. Rozpoznani viru
vrozenym imunitnim systémem vede k migraci dendritickych bunék na primarni misto
infekce. Tyto buriky jsou aktivovany a ptivedou virus do lymfatickych uzlin. Virus je
transportovan krvi a lymfou do dalSich organi a CNS, kde dochazi k replikaci viru.

Pokud virus pronikne do CNS ,vyvola meningoencefalitidu (Valarcher et al., 2015).

1.11.4.1 Inkubacni doba

Inkubac¢ni doba je ¢asovy usek od proniknuti infekce do organismu do prvnich
piiznakti onemocnéni. Muze trvat 2 az 28 dnd, ale vétSinou se pohybuje okolo 7-14
dnt. Po pienosu z potravy je inkuba¢ni doba kratsi, obvykle je 3 az 4 dny (Hamplova,
2019).

1.11.4.2 Klinicky obraz onemocnéni

Pro onemocnéni KE je typicky dvoufazovy prabéh. V prvi fazi ptiznaky
pfipominaji chiipku, onemocnéni je spojeno s obdobim primérni virémie. Nemocnym se
objevi nespecifické ptiznaky jako jsou zvySena teplota, bolest hlavy, svalova unava citi
se malatni (Schindler, 2014). Tyto ptiznaky mohou trvat piiblizné tyden. Po prvni fazi
mize nasledovat uzdraveni, nebo nasleduje nékolikadenni zlepseni stavu a poté dochazi
k rozvoji druhé faze. Druha faze onemocnéni muze mit piiznaky meningealni,
myelitidni, poruchy vidéni, prudké bolesti hlavy, postizeni hlavovych nervili, chabé
parézy koncetin (Seidl, 2015) Prubéh nemoci je leh¢i u déti a mladych lidi, t€z8i prubéh
Casto i s trvalymi nasledky byva u osob stiedniho a vyssiho véku. Po prodélané nemoci

Zasto zUstavaji neurologické nasledky. Umrtnost byva okolo 15 % (Benes, 2009).
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1.11.5 Infekce u seniorl

V souvislosti s vyskytem klistové encefalitidy jsou nejrizikovéjsi skupinou lidé ve
vékové skupiné nad padesat let, jelikoZ vykonnost imunitniho systému s piibyvajicim
vékem Kklesa. Je u nich statisticky dokazana vy$$i amrtnost na klistovou encefalitidu.
Starsi lidé nejsou zpravidla proti KE ockovani, a tudiz proockovanost v této vékové
kategorii je nizka. Mnozi z nich se domnivaji, ze desitky let Zit v pfirodnim ohnisku
vede Kk piirozenému ziskani odolnosti proti nemoci. U nékterych mohlo dojit k tiché
sérokonverzi, ale vétSina, pokud nebyli ockovani, jsou stale k infekci vnimavi (Ruzek et

al., 2015).

1.11.6 Diagnostika klistové encefalitidy

1.11.6.1 Klinicka diagnostika kliStové encefalitidy

Klinicky pribéh u této nakazy neni jednoznaény, proto diagnézu nelze stanovit na
zakladé klinického vysetfeni (Veje et al., 2018). Dulezita je i anamnéza pacienta.
Pottebné jsou i informace o tom, zda pacient byl v oblastech se zvysenym vyskytem
KE, zda mél v poslednich ¢tyfech tydnech prisaté klisté. VétSina infikovanych si prisati
klistéte nepamatuje, nebo larvu ¢i nymfu prehlédne. A proto anamnestickd data slouzi

pouze jako pomocné informace, dilezita jsou laboratorni vySetteni (Ruzek, 2015).

1.11.6.2 Laboratorni diagnostika KE

Laboratorni diagnostika tzce souvisi s biochemickymi a hematologickymi
vySetfenimi a podstatnd je i virologicka diagnostika. Na pocatku onemocnéni se v
krevnim obraze objevuje leukocytoza. C-reaktivni protein spolu s jaternimi testy byvaji
lehce zvySené. Za dulezité se povazuje vysetfeni mozkomisniho moku, ktery byva ¢iry
nebo lehce zamlzeny. Velmi Casnd fidze onemocnéni se mize jevit jako zacinajici
hnisavd meningitida, protoze Se objevuje vysoky pocet elementi s pievahou
polymorfonuklearti v likvoru. Béhem 24 hodin dochazi ke zméné obrazu a zacinaji
prevladat lymfocyty jako u dalSich virovych neuroinfekci. Dal§im velmi vyznamnym
diagnostickym markrem je koeficient energetické bilance (KEB). Vypocita se z

koncentrace laktatu a glukézy v mozkomi$nim moku. KEB byva v normé¢, nebo snizeny
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u klistové meningoenacefalitidy, ale pokud se jedna o hnisavy zanét, je KEB vyrazné
nizky. V likvoru je bilkovina zvySena. VySetieni mozkomisniho moku je pomocnou
metodou, ale neodlisi KE od jinych virovych zanétt (Rizek, 2015).

K diagnostice onemocnéni KE se nejéastéji vyuzivaji metody nepiimého prikazu
viru. Jedna se o prukaz specifickych protilatek tfidy IgM a IgG metodou ELISA,
komplement fixa¢ni reakce nebo provedeni virus neutralizaéniho testu. Pokud jsou
hladiny protilatek nizké, doporucuje se vySetfeni opakovat s odstupem 1 tydne.
VysSetienim avidity protilatek IgG slouzi k odliSeni pfitomnosti protilatek po ockovani.
V ptipadé nejasnosti je lepsi vySeteni parovych sér (Gopfertova a Polanecky, 2015).

Pii pfimém priikazu stanovujeme piitomnost viru nebo jeho ¢asti. VétSinou byva
pozitivni zachyt v Casné fazi infekce, béhem virémie. Pfi tomto testu se jedna o
kultivaci virti, kterd je ndro¢na a v praxi se neprovadi. Provadi se na bunécnych
kulturéch, kde virus zpiisobuje cytopaticky efekt. Mezi dalS$i metodu pifimého prikazu
muzeme zatadit polymerdzovou fetézovou reakci. PCR je zaloZzené na priikazu hledané
deoxyribonukleové kyseliny. Vyhodou této metody je rychlost a vysoka citlivost
(Ruzek, 2015).

1.11.6.3 Vyhodnoceni vysledki

Vyhodnoceni vysledkd neni automatické. Jednak se bere v uvahu klinicky obraz,
dale faze infekce a vysledky ostatnich vySetfeni. Nékdy je nutné vysledek ovéfit, a proto
se musi uskute¢nit novy odbér za 1-2 tydny. VySetfeni mozkomisniho moku je
podstatné pro ur¢eni meningoencefalitidy. U vyhodnocovani testi mizou nastat odlisné
situace. Vyjdou-li testy na protilatky IgM i IgG negativné, nejedna se o Onemocnéni
klistovou encefalitidou, ale o jinou neuroinfekci nebo se jedna o ¢asnou fazi nemoci a
protilatky nemusi byt jesté vytvoreny. U pacienta, ktery se nachazi v hore¢naté prvni
fazi bez projevi neuroinfekce nebo pacienta, ktery mél piisaté klist¢ jiz pred nckolika
dny az tydny, mize byt vysledek vySetfeni nevalidni. V této hore¢naté prvni fazi se
protilatky nedaji prokazat. Protilatky se objevuji, az kdyz dojde k propuknuti klinickych
pfiznaki neuroinfekce. Ztohoto divodu se doporucuje u klinickych ptipadi

neuroinfekce opakovat odbér znovu tyden po prvnim negativnim vysledku.

Dalsi moznost hodnoceni vysledki je, pokud vyjdou protilatky IgM pozitivné a
IgG negativné. Jedna se o velmi casny zachyt, kdy protilatky 1gG nebyly jesté
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vytvoieny, proto by mélo byt provedeno dalsi vySetfeni za 7 dnli. Prokazani pouze IgM
protilatek neni divodem pro tvrzeni diagnozy klistové encefalitidy (Razek, 2015).

V piipad¢, kdy mame prokazany pozitivni nalez v obou tiidach protilatek IgM i
IgG, tak muzeme potvrdit, Ze se jedna o akutni klistovou encefalitidu. Vyjimku tvofi ti
pacienti, ktefi infekci jiz diive prodé€lali anebo byli proti KE ockovani. Muze tady totiz
dojit k aktivaci pamétovych B-lymfocyti, a tudiz dochazi k produkci nespecifickych
protilatek tiidy IgM. U téchto pacientt je hodnota IgM nizka a naopak maji vysokou
hodnotu avidity protilatek v tfidé 1gG. Pro vyhodnoceni je potieba znat udaje 0
o¢kovani nebo piipadné informaci o prodélané KE (Ruzek, 2015).

Kdyz pti hodnoceni nalezneme vysledek protilatek IgG pozitivni a I[gM negativni,
vétSinou se jedna o pacienta, ktery KE jiz prod¢lal nebo byl ockovan. Tady mizeme
mluvit o imunnim pacientovi (Rtuzek, 2015).

Na zacatku neurologické faze se protilatky v likvoru nevyskytuji. Intrathekalni
syntéza probiha pfiblizné 14 dnti od zacatku neurologické faze, a proto se pii akutnim

onemocnéni protilatky z prvni punkce nevysettuji (Ruzek, 2015).

1.11.7 Epidemiologie

V Evropé¢ je dan vyskyt onemocnéni aktivitou klistat v obdobi od biezna do
listopadu (Gopfertova and Polanecky, 2015). Zalezi na ptiznivych podminkach, vihku a
teplu. V Ceské republice je mnoho mist, kde jsou dobré klimatické podminky pro Zivot
klistéte Ixodes ricinus (Hamplova, 2019). Klisté vétsSinou najdeme na spodni strané listu
ve vlhkém prostiedi s bujnou vegetaci (Rizek, 2015). Nejvyznamnéjsi ohniska v Ceské
republice jsou v oblastech smiSenych a listnatych lest, v povodi fek VItavy a Berounky
a jejich pritokt. Nejvétsimi piirodnimi ohnisky jsou jizni Cechy, dale okoli Brna,
Opavy, Ostravy, Znojma nové i Ceskomoravska vrchovina (Hamplova, 2019).
Promoienost kli§tat se zjistuje pomoci vlajkovani. V CR je infikovano v priméru 1 %
klistat virem klistové encefalitidy, oproti 20 % infikovanych puvodcem lymské
borelidézy. V byvalém Ceskoslovensku se onemocnéni KE hlasilo od roku 1945. Podle
nafizeni Ministerstva zdravotnictvi se od roku 1971 zaznamenavaly pouze laboratorné
potvrzend onemocnéni (Rizek, 2015). V Ceské republice je hlaseno nékolik stovek
onemocnéni roéné a trend ve vyskytu hlaSenych onemocnéni se povazuje za neptiznivy

(Gopfertova and Polanecky, 2015).
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1.11.8 Prevence

1.11.8.1 Preventivni opatieni

Primarni prevenci je zdravotni vychova obyvatelstva ve smyslu informovanosti o
ochran¢ proti napadeni klistaty. Pfi pohybu v ohniskovych oblastech se doporucuje
nosit svétlé obleCeni, na kterém jsou klistata 1épe vidét, uzavienou vyssi obuv, dlouhé
kalhoty a pouzivat uc¢inné repelenty. Repelent se aplikuje na obleCeni. Jako dalsi
ochrana proti klistatim muze byt konzumace vitamint skupiny B. Také si do pfirody
muzeme vzit sadu pro odstranéni klistéte (Bogovic et al.,2015). Po navratu z mist
s vyskytem klist'at je tfeba své télo dikladné prohlédnout a piipadné piisata klistata
odstranit (usmrtit potfenim dezinfekénim prostiedkem a po chvili kyvavymi pohyby do
stran pinzetou vytahnout, poté ranku dezinfikovat). Dilezita je doba jak dlouho bylo
klisté ptisato. V ramci preventivnich opatfeni se provadi sbér klistat pomoci metody
vlajkovani. Hlavnim cilem je zjistit infek¢nost kliStat a zmapovat ohniska nakazy

(Gopfertova and Polanecky, 2015).

1.11.8.2 Ockovani

Spolehlivou specifickou prevenci pfed onemocnénim klistové encefalitidy je
ockovani. Svétova zdravotnicka organizace ho doporucuje vSem vékovym skupinam
(Razek, 2015). Ockovat se miZze v kterémkoliv obdobi roku. Doporucuje se vSak

ockovat v zimnich mésicich, aby se dosahlo ochrany pted aktivitou klistat (Bogovic et
al.,2015).

Pomoci ockovani jsou do organismu vpraveny antigeny viru, které indukuji
primarni tvorbu protildtek a také specifickou cytotoxickou odpovéd’. Dlouhodobé
pritomné pamét'ové builky vytvaii po nakaze nebo po ockovani protilatky ve vysokych
koncentracich. Ty se nasledné navazou na povrchové receptory viru, zablokuji je a tim
znemozni mnozeni viru a nasledné ni¢eni napadenych bun¢k v kiizi, uzlinach, kostni

dfeni, jatrech a ve 2. fazi i bunék nervovych (Struncova, 2009).

Déti 1ze ockovat jiz od jednoho roku zivota. V dnesni dobé je velmi popularni

vakcinace od 3 let. Vakcina je vysoce G¢innd, ochrani déti az v 99 % (Razek, 2015).
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Na pocatku 70 let 20. stoleti se objevuje prvni vakcina, ktera byla pfipravena z
inaktivovaného viru. Standardni ockovaci schéma se sklada ze tii davek. Prvni
pieockovani je za 3 roky, nasledné dalsi pfeockovani po 5 letech. Aplikace je do svalu
nejlépe ramenniho (Ruzek, 2015). Vakcina miize byt poddvana soucasné S jinymi
vakcinami, ale nikoli na stejnou ¢ast t¢la (Bogovic et al., 2015).

Kolem 23 % obyvatelstva v CR je prootkovano v zavislosti na véku a regionu.
Nejvice proockované jsou veékové skupiny od 7 do 19 let. Je potvrzeno, ze riziko
onemocnéni KE s proo¢kovanosti populace klesa. CR patii kazdoroéné k zemim

s nejvysSim vyskytem KE v Evropé (Riizek, 2015).

1945 1949 19563 1957 1961 1965 1969 1973 1977 1981 1985 1989 1993 1997 2001 2005 2009 2012 2017
rok

Obrazek 6 Pocty ptipadt KE a roky (Zdroj: SZU, 2017)
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1.11.8.3 PouZivané ockovaci ldtky

FSME IMMUN 0,25 ml vyrobce Baxter — tato vakcina je vhodna pro déti 1-16 let,
obsahuje polovi¢ni objem ucinné latky a je aplikovana ve véku 1-16 let
FSME IMMUN 0,5 ml vyrobce Baxter —od 16-ti let

ENCEPUR K — od vyrobce Novartis je urCena pro déti a adolescenty do véku 12
let, obsahuje 0,25 ml G¢inné latky

ENCEPUR - od vyrobce Novartis je urCen pro déti od 12 let, obsahuje 0,5 ml
ucinné latky (Razek, 2015)

Ockovaci latka FSME IMMUN obsahuje inaktivovany virus klistové encefalitidy
kmen Neudorfl, pfipravena je pomnozenim na fibroblastech kufecich embryi. (SPC
FSME IMMUN, 2018) Vakcina Encepur je slozena z inaktivovaného viruklistové

encefalitidy kmene K 23 pomnoZenim na kulturach kufecich fibroblastd (SPC
ENCEPUR, 2020)

Vyse uvedené ockovaci latky jsou imunogenné shodné i uc¢inné. Aplikace davek od
téchto dvou vyrobcd je ale odlisna. U ockovaci latky FSME IMMUN 0,25 ml a 0,5 ml
od vyrobce Baxter se druhd davka aplikuje 1-3 mésice od prvni a tieti za 5-12 mésict
po druhé. U oc¢kovaci latky ENCEPUR je druha davka rovnéz aplikovana 1-3 mésice po
prvni a tfeti za 9-12 mésicti od druhé davky. U osob starsSich 50i let u latky ENCEPUR
je pteockovani po 3 letech. U vakciny FSME IMMUN staci pieockovat po 3 letech
osoby starsi 60 let (Ruzek, 2015).

Pro dosazeni rychlé imunizace u obou vakcin se pouziva zrychlené ockovaci
schéma. Zkracené schéma je dobré pouzit béhem sezony nebo pii neplanovaném
odjezdu do ohniska nakazy. Vakcina FSME IMMUN se od bézného schématu lisi v
intervalu mezi prvni a druhou davkou 14 dni (SPC FSME IMMUN, 2018). Vyrobce
vakciny ENCEPUR wuvadi rozdil mezi prvni a druhou davkou pouze 7 dni (SPC
ENCEPUR, 2020). Sérokonverze se dostavi nejdiive 14 dni po druhé aplikaci. Tteti
davka je podana za 5 az 12 mésici po druhé vakcinaci. Po ukonceni ockovani
ptetrvavaji protilatky nejméné 12 az 18 meésica (SPC FSME IMMUN, 2018; SPC
ENCEPUR, 2020).

Popis vybranych nezadoucich ucinki z klinickych studii: fiznaky podobné chiipce
(v€etné horecky, hyperhidrozy, rigoru) se mohou vyskytnout ¢asto, zejména po prvni
davce a obvykle odezni v pribéhu 72 hodin (SPC ENCEPUR, 2020).
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2 Cil prace

Cilem prace je prokazat stav protilatek u pacienti po ockovani proti klistové
encefalitidé a po prodélani onemocnéni pomoci metody ELISA.

Hypotézy:

1. Predpokladame, Ze existuje vyznamny statisticky rozdil ve vysi ochrannych
protilatek proti klistové encefalitidé s ohledem na vek pacientli po ockovani.

2.Ptfedpokladame, ze existuje vyznamny statisticky rozdil ve vySi ochrannych
protilatek proti klistové encefalitidé s ohledem na vek pacienti po prodélani klistove

encefalitidy.
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3 Prakticka Cast

3.1 Metodika

Vsechny ziskané vzorky od pacientl byly vySetieny na protilatky proti viru
klistové encefalitidy metodou ELISA. Jedna se o metodu, které umoziuje provedeni in-
vitro testu pro urceni lidskych protilatek proti KE v jednotlivych tfidach. Testovani

pacientskych sér prob&hlo v obou tiidach protilatek IgM a IgG.

3.1.1 ELISA

Umoznuje detekci specifickych protilatek téidy IgM a IgG ve vzorku metodou EIA-
Enzymova immunosorbent assay, ktera se fadi mezi reakce se znaCenymi slozkami. Test
je zaloZen na sendvicovém principu (pevné faze s navazanym specifickym antigenem —
protilatka z vySetfovaného vzorku - znacend protilatka). Testovaci souprava obsahuje
mikrotitracni desti¢ky s reakénimi jamkami potazenymi antigeny proti viru KE. Jako
prvni krok se v jamkach nechaji inkubovat nafedéna pacientska séra. Jedna-li se o
pozitivni vzorek, tak se na antigeny navazou specifické IgM nebo IgG protilatky.
K zjisténi, zda jsou protilatky navazané, slouzi dalsi inkubace, kde se pouziji enzymovée
znacené protilatky (konjugat) proti lidskym IgM nebo IgG, které katalyzuji barevnou
reakci. Cela reakce je ukonCena zastavovacim roztokem, dojde ke zméné¢ modrého
zabarveni na zluté. Intenzita barevné reakce je umérnd koncentraci specifickych
protilatek pfitomnych ve vzorku. Intenzita zabarveni se méfi na fotometru pfi vlnové

délce 450 nm (navod pro pouziti SmartEIA TBE Virus IgM, 2018).

3.2 Dynex Agility®

Viechny vzorky od pacientli byly vySetieny na piistroji Agility®, jednd se o
automatizovany ELISA piistroj fizeny pocitaCem, na kterém se stanovuji protilatky
ttidy IgM a 1gG. Vyhodou je vysoké produktivni a bezpecné zpracovani, eliminace
chybovosti a jednoduchd manipulace. Automatizuje pipetovani vzorkl, inkubaci,

pridani reagentli, promyvani a méfeni.
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Obrazek 7 Pristroj Agility® (Zdroj: vlastni)

Pristroj obsahuje vkladaci modul pro vzorky s ¢te¢kou carovych kodu, pipetovaci
ramena pro reagencie a vzorky, transportni rameno, které slouzi k pohybu predméta
uvnitf  pfistroje, dva pracovni prostory, inkubatory mikrotitracnich desticek,
promyvacku a fotometr.

Za naprogramovani jednotlivych testl, vlastni zadavani a spousténi testd odpovida
programové vybaveni pristroje Agility. Obsahuje Assay generator, ktery umoziuje
samostatné zadavani testi pro jednotlivé vzorky ptes pracovni list. Po spusténi testu se

aktualni stav vzorkli zobrazuje na monitorovacim okné¢.

Zéklad Agility procesniho Systému je SmartKit™, jedna se o soupravu reagenti,
ktera je uréena k usporadani lahvi s roztoky urenymi pro provedeni testu. Celkovy
provoz systému je fizen pomoci PRACOVNIHO LISTU popisujiciho testy, které maji
byt provedeny podle vzorki vlozenych do systému.

Spravnou identifikaci vzorkii zabezpecuje CteCka Carovych kodii. Kazdy vzorek
pacienta je oznacen svym kodem. V 10 stojanech je mozno umistit az 200 vzorki. Dalsi
stojany jsou ur€eny pro reagencie, fedici roztoky, standardy a $picky. Aby nedochazelo
ke kontaminaci vzorkt, pouzivaji se jednorazové Spicky. Dale obsahuje nadoby na
promyvaci roztoky a odpadni nadobu (Agility® Automatizovany Systém ELISA, 2014).

Kdyz se analyzator naprogramuje, piipravi se jamky podle poctu vzorku, zvlast’ pro
protilatky tfidy IgM a IgG. Vzorky se pfed stanovenim promichaji na tiepacce a pomoci

ctecky se naCtou do programu. Reagenty, standardy, kontroly, spotfebni materidl,
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mikrodesticky se vkladaji do pracovniho prostoru podle toho, jak nas navadi pocitacovy

systém na obrazovce.

Jakmile dojde ke spusténi systému, vzorek se automaticky pievede ze zkumavky
do mikrotitra¢ni desticky, kde dojde k jeho piediedéni. Dale se rozpipetuji jednotlivé
kontroly a standardy. Poté dojde k rozpipetovani reagencii a inkubaci mikrodesticky.
Nasleduje promyvani, méfeni a interpretace vysledki. Pokud dojde k selhani systému
nebo pfistroj zaznamena nedostatecné mnozstvi reagence, analyzator o ni informuje.
Automaticky probiha i kontrola spravnosti provedeni testu, jelikoZ systém zaznamenava

kazdou vykonanou operaci analyzatoru.

3.2.1 Reagencie a pfiprava vzorku

Pouzité reagencie do analyzatoru jsou dodavané v komercnich setech SmartEIA
TBE Virus IgM a SmartEIA TBE Virus 1gG od firmy TestLine Clinical Diagnostics
s.r.o. Dodavané potazené mikrotitraéni desticky s navazanym antigenem obsahuji 12
oddélenych stripti, kazdy z téchto prouzki ma 8 jamek. VétSina reagencii jsou jiz
pripravené k pracovnimu pouziti az na promyvaci pufr (20x koncentrovany), ktery je
nutné nafedit. Kontrolni séra a kalibratory jsou jiz natfedéné (Agility® Automatizovany

Systém ELISA, 2014).

Pro samotnou analyzu je potfeba pacientské vzorky nafedit v poméru 1:101.
Vzorky se mohou uschovat v ledniéce pfi teplot€¢ +2 °C az +8 °C pouze na jeden tyden.
Pokud je potieba uschovat déle, vzorky se musi zmrazit na -20 °C (ndvod pro pouziti

SmartEIA TBE Virus IgM, 2018).

3.3 Stanoveni protildatek v tfide IgG
V dneSni dobé se ve vétSin€ laboratofi rutinné pouzivda vySe popsany

automatizovany systém ELISA. Test se vSak da provadét i bez pfistroje, a to za pomoci

ruc¢niho pipetovani, promyvani a inkubace. Pro ru¢ni stanoveni postup nize:
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Slozeni soupravy pro testovani protilatek v tfidé€ IgG:

e Potazena desticka s navazanym antigenem

e Negativni kontrola (kalibrator 1) 4 U/ml

e CUT-OFF (kalibrator 2) 20 U/ml

e Pozitivni kontrola (kalibrator 3) 80 U/ml

e Kalibrator 4 200 U/ml

e Konjugat — zvifeci imunoglobulin proti lidskému IgG znaceny peroxidazou
e Redici roztok vzorki 2

e Substrat 2 TMB-Complete 2— obsahuje TMB/H20>

e Promyvaci roztok - 20X koncentrovany pufr

e Zastavovaci roztok — roztok kyseliny

(Zdroj: navod pro pouziti EIA TBE Virus IgG, 2019)

Stanoveni protilatek IgG

1.

Nejprve se nafedi promyvaci roztok a vzorky. Promyvaci roztok je potieba
natedit 1:20 a pacientska séra v poméru 1:101.

Do piipravené mikrotitracni desticky se napipetuje 100 pl pozitivnich a
negativnich kontrol, kalibratorti a zfedénych pacientskych sér. Vynecha se prvni
jamka, protoze do té piijde blank.

Destic¢ka se prikryje vickem a necha 30 minut inkubovat pii 37 °C.

Po uplynuti doby je potieba jamky 5X promyt promyvacim roztokem
S minutovymi intervaly mezi tim.

Kapalina z jamek se dtkladn¢ vyklepe do filtraéniho papiru.

Dale do vSech jamek se musi napipetovat 100 pl konjugatu, ptikryt desticku a
nechat 30 minut p#i 37 °C inkubovat.

V dalsim kroku se sejme vicko a jamky v desticce se 5x promyji pracovnim
promyvacim roztokem s minutovymi intervaly mezi jednotlivymi kroky.

Do vsech promytych jamek se napipetuje 100 ul jednosloZzkového substratu
TMB-Complete. Zase ptikryji a nechaji inkubovat 15 minut pii 37 °C v temnu.
Po 15 minutach pro zastaveni reakce je potfeba pridat 100 pl zastavovaciho

roztoku do kazdé jamky.

10. Poté nasleduje méteni absorbance pii vinové délce 450 nm ve spektrofotometru.
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3.4 Stanoveni protildtek v tridé IgM

Slozeni soupravy pro testovani protilatek v tfid¢ IgM

PotaZzena desticka s navazanym antigenem

Negativni kontrola

CUT-OFF (roztok obsahujici specifické lidské protilatky v hranicni
koncentraci)

Pozitivni kontrola

Konjugat-zviteci imunoglobulin proti lidskému IgM znaceny peroxidazou
Redici roztok vzorki 4 (pufr se stabilizatory bilkovin a IgG/RF sorbentem)
v pracovnim fedéni

TMB — Complete 2 - obsahujici TMB/H20>

Promyvaci roztok-20x koncentrovany pufr

Zastavovaci roztok-roztok kyseliny

(Zdroj: navod pro pouziti EIA TBE Virus IgM, 2019)

Stanoveni protilatek IgM

1.

Stejné jako u stanoveni protilatek IgG je i u stanoveni IgM nejprve potieba
nafedit pacientska séra fedicim roztokem vzorka 1:101.

Do pfipravenych stript se napipetuje 100 pl pozitivni a negativni kontroly,
Cut-off a zfedéna pacientska séra. Vynecha se prvni jamka, protoze do té
ptijde blank.

Destic¢ka se prikryje vickem a necha pii 37 °C 30 minut inkubovat.

Po wuplynuti doby inkubace se obsah jamky odsaje a 5x promyje
promyvacim roztokem s minutovymi intervaly.

Kapalina z jamek se dukladné vyklepe do filtra¢niho papiru.

Do vSech jamek se napipetuje 100 ul konjugatu proti lidskym IgM, piikryje
desti¢kou a necha 30 minut pii 37 °C inkubovat.

V dalsim kroku se sejme vicko a jamky v desticce 5x promyji pracovnim
promyvacim roztokem s minutovymi intervaly mezi jednotlivymi kroky.

Do vSech promytych jamek se napipetuje 100 ul jednoslozkového substratu
TMB-Complete. Zase se prikryji a nechaji inkubovat 15 minut pii 37 °C

Vv temnu.
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9. Po 15 minutach pro zastaveni reakce se pfida 100 ul zastavovaciho roztoku
do kazdé jamky.
10. Poté¢ nasleduje méfeni absorbance pii vinové délce 450 nm ve

spektrofotometru.

3.5 Hodnoceni

Hladiny protilatek IgG se odectou pomoci ¢tyibodové kalibraéni kiivky, ktera je
sestrojena z hodnot ziskanych zméfenim absorbanci jednotlivych kalibratord o znamé
koncentraci a udavaji se v jednotkdch U/ml. Vysledky jsou hodnoceny v komentaii k
vysledku dle doporuceni vyrobce. Kdyz je hladina protilatek mensi nez 18 jednotek je
nalez negativni, 18-22 jednotek je hodnoceno jako hrani¢ni a vice nez 22 jednotek
sveéd¢i pro pozitivni nalez protilatek v séru. Hrani¢ni nalezy je zapotifebi zopakovat z
nového odbéru s ¢asovym odstupem 2 az 6 tydnu (ndvod pro pouziti EIA TBE Virus
1gG, 2018).

Hladiny protilatek IgM jsou vyhodnocovany na zéklad¢ vypoctu indexu pozitivity
pro séra V poméru absorbance vzorku k primérné absorbanci hodnoty CUT-OFF.

absorbance séra

IP =

primérna absorbance CUT—OFF
Vyjde-li vysledek indexu pozitivity mensi nez 0,9 jednotek, jedna se o negativni
nalez, pokud jsou hodnoty indexu v rozmezi 0,9 az 1,1 hodnoti se jako hrani¢ni,
hodnoty s indexem vétsi nez 1,1 svédéi pro pozitivni nalez protilatek IgM. VySetieni
hrani¢nich vzorkd, tj. s indexem pozitivity 0,9 az 1,1 je potiebné opakovat z nového
odbéru za 2 az 6 tydna s ohledem na specifika daného onemocnéni (ndvod pro pouziti

EIA TBE Virus IgM, 2018).
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4 Vysledky

Za obdobi od dubna do fijna 2019 bylo vysetieno v laboratofi Stafila k.s. Ceské

Budé&jovice celkem 363 vzorku.

Vyskyt onemocnéni v mésicich

V nasledujicim grafu jsou vidét pocty zasilanych vzorkl Vv jednotlivych mésicich
od dubna do fijna roku 2019. Nejvice vzorku, 21 %, bylo pfijato a vySetieno v Cervenci.
Za mésice kvéten, Cerven, Cervenec bylo vySetieno vice jak polovina, tedy celkem 58 %

vzorkl. Nejméné pozadavkl na vySetieni hladiny protilatek proti KE, 6 %, bylo pfijato

V Zari.
Pocet pozadavkl na vysSetieni protilatek proti KE
podle mésict
0 s
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Meésic

Graf ¢.1 Pocty vySetieni rozdélené do mésicli (Zdroj: vlastni)

Pohlavi a vék vySetiovanych

U tohoto grafu je vidét rozdéleni pozadavki na vysetieni protilatek proti klistové
encefalitidé u zen a muzi v zavislosti na véku. Z celkového poctu 363 vysSetteni bylo
192 zen a 171 muzi. Zeny byly nejéastgji testovany na protilatky ve véku 31 az 40 let, a
to ve 49 pripadech. U muzi doslo ve tiech vékovych kategoriich ke shod¢ pozadavkii na
vySetieni protilatek s poctem 28, a to ve vékovém rozmezi 21 az 30, 31 az 40 a 41 az 50

let.
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Graf ¢.2 Pocty vySetienych muzt a Zen s ohledem na vék (Zdroj: vlastni)

Rozdéleni testli po o¢kovani a po prodélani KE
Z celkového poctu 363 vysetienych na KE bylo 194 pozitivnich vzorkd. V tomto
grafu je rozdéleni, kolik osob z tohoto poétu bylo ockovanych, a pocet téch, ktefi

klistovou encefalitidu prodé¢lali. Vétsina byla o¢kovanych, a to 77 %.

Rozdéleni po KE a po ockovani

Po prodélani - 44
0

50 100 150 200 250
Pocty vysetieni

Graf ¢.3 Rozdéleni vySetfeni po ockovani a po prodélani KE (Zdroj: vlastni)



Rozdil ve vySi ochrannych protilatek
Porovnéani vysSe ochrannych protilatek u osob, které onemocnéni prodelaly a u
osob, které byly proti viru KE ockovany. Z grafu je vidét, ze primérna vySe hladiny

protilatek je u osob ockovanych mirné vyssi.
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Po prodélani KE Ockovani
Zdroj protilatek

Graf ¢.4 Primérna hladina ochrannych protilatek ockovanych a po nemoci (Zdroj:

vlastni)

Postvakcinacni vyskyt protilatek IgG

Rozdéleni zasilani vzorkti na IgG protilatky pro posouzeni stavu protektivni

imunity proti KE v mésicich. Celkem bylo vySetieno 166 0sob.

Tabulka 1 Postvakcinac¢ni vyskyt protilatek IgG v mésicich

Duben [Kvéten |Cerven |Cervenec |Srpen Zafi Rijen

31 37 34 28 10 10 16

(Zdroj: vlastni)
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V tabulce je vidét podrobngjsi rozdéleni naméfenych hladin IgG protilatek po

ockovani. Mén¢ nez 18 jednotek (negativni hodnoceni) bylo prokazano u 16 pacientt.

Hrani¢ni hodnota (18 — 22 jednotek) nebyla naméfena u zadného pacienta a pozitivni

nalez protilatek proti viru klistové encefalitidy byl zaznamenén ve vzorcich séra od 150

pacientd.

Tabulka 2 Postvakcinaéni vyskyt protilatek IgG podle hladiny

18- |23- |31- |51- |71- |[91- |[111- |131- |151- |171- |201- |231-
u/ml 0-17 |22 30 50 70 90 110 |130 |150 |170 |200 |230 |260
Pocet
pacientt 16 0 7 13 9 11 12 10 10 14 25 28| 11

(Zdroj: vlastni)

Vyskyt protilitek IgG po prodélani onemocnéni

V této tabulce je podrobny piehled naméfenych hladin protilatek IgG po nemoci.

Hodnota mensi nez 22 jednotek nebyla naméfena u zadného pacienta. Vsech 44

vySetfenych pacienti m¢lo pozitivni vysledek.

Tabulka 3 Vyskyt protilatek IgG po nemoci

91- 111- |131- |151- |171- |201- |231-
u/ml 0-22 |23-30|31-50|51-70(71-90|110 |130 |150 |170 |200 |230 |260
Pocet
pacientt 0 3 4 3 3 6 3 5 3 4 7 3

(Zdroj: vlastni)

Prumérné hladiny protilitek dle vékovych skupin

U mladsich vékovych kategorii je stav pramérné hladiny ochrannych protilatek

vyrovnany. U starSich pacientl je zjevny mensi pokles.
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Graf ¢.5 Primérné hladiny protilatek dle vékovych skupin (Zdroj: vlastni)

Primérné hladiny protilatek dle vékovych skupin po prodélani nemoci

Rozdé€leni primérné hladiny IgG protilatek do vékovych kategorii. Vybrani pouze

ti pacienti, ktefi onemocnéni KE prod¢lali.
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V grafu je vidét, Ze v€k pacienta vysvétluje pouze asi 2,5 %o variability v primérné

hladiné protilatek.
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Graf ¢.7 Linearni regrese u pacientti po nemoci (Zdroj: vlastni)

Primérné hladiny protilatek dle vékovych skupin po o¢kovani

V grafu je zndzornéna pramérnd hladina protilatek, u pacientt, kteti byli ockovani.
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Graf ¢.8 Praimérné hladiny protilatek s ohledem na v€k po ockovani (Zdroj: vlastni)
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V tomto grafu je vidét, ze veék pacienta vysvétluje asi 5 % variability v primérné

hladiné protilatek.
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5 Diskuze

Cilem bakalafské prace bylo zjisténi protilatek u pacienti po ockovani proti
klistové encefalitidé a po prodélani onemocnéni. Stanoveni bylo provedeno pomoci
metody ELISA. Ve své praci jsem zpracovala vzorky sér, které byly zaslany ke
stanoveni protilatek na pracovi§té Stafila k.s. Ceské Budgjovice v obdobi od dubna do

fijna roku 2019. Nasledn¢ jsem vyhodnotila ziskané vysledky.

To, Ze se jedna o onemocnéni sezoénniho charakteru, potvrzuje graf ¢.1, kdy nejvice
pozadavkl na priikaz protilatek proti klisStové encefalitidé bylo zaslano ke zpracovani v
meésicich kvétnu (68 pozadavki), ¢ervnu (73 pozadavkl) a Cervenci (78 pozadavki).
Zvyseny pocet pozadavkl na test je i v fijnu. Tento vysledek potvrzuje i ¢lanek o
klistové encefalitide, ktery tvrdi, Ze nejvyssi vyskyt je v obdobi od kvétna do fijna
(Medonosova, 2020). Pfi¢inou zvySeného vyskytu v podzimnich mésicich mazou byt i
vyssi teploty, jelikoz mnozstvi a aktivitu klistat krom¢ jiného nejvice ovliviiuje pocasi.
Navic s teplejSim pocasim je i vyssi vyskyt lidi v pfirodé a tim se pocet infikovanych
KE zvysuje.

Z celkového poctu 363 vzorkli bylo testovano 53 % zen a 47 % muzli. Ze
ziskanych dat je vidét, Ze o néco vice jsou ohroZeny Zeny (graf ¢.2). Véku nad 50 let
doséhlo 103 pacientd, coz pfedstavuje 28 % testovanych osob. U téchto osob vysSich
veékovych kategorii podle odborné literatury dochézi k zavaznéjsimu prabehu

onemocnéni (Ruzek, 2015)

Celkova data ukazuji pocet testovanych osob, které vyhledaly 1ékate s klinickymi
ptiznaky onemocnéni nebo s podezienim na onemocnéni klistovou encefalitidou po
prisati klistéte nebo z diivodl posouzeni imunity po oCkovani. Z dostupnych informaci
bylo v obdobi od dubna do fijna roku 2019 v Ceské republice hlaseno 653 piipadt
onemocnéni KE. Pficemz JihoCesky kraj se na tomto ¢isle podilel 13 % (ISIN, 2019).

Ze vSech 193 provedenych pozitivnich testd tvotilo 77 % vysledki jen kontrolu na
vytvoienou dostate¢nou hladinu protilatek po ockovani (graf ¢.3). Ke zhodnoceni
postvakcina¢ni imunity bylo testovano 166 vzorka krve, u kterych bylo pozadovano
pouze stanoveni IgG protilatek proti viru klistové encefalitidy. NejCastéji byla séra
zasilana v kvétnu a Cervnu. Tato skuteCnost zobrazuje zdjem populace o oc¢kovani a
obecnou povédomost o sezonnim charakteru onemocnéni. 166 testovanych vzorkt bylo

od osob ve v€kovém rozmezi 6 az 79 let. Z nich 42 vzorku, to je 25 %, bylo od osob
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starSich 55 let. To odraZzi nedostatecné aktivni pfistup k vlastnimu zdravi u stars$i
populace, i stou skute¢nosti, Ze je pribéh nemoci u nich zavaznéjsi. Podle tabulky,
kterou uvadi vyrobce diagnostické soupravy, bylo 23 vzorki hodnoceno jako negativni
a zadny vysledek nebyl hrani¢ni. Ve 143 vzorcich byla prokazana sérokonverze
protektivnich protilatek s riznou hladinou IgG. V literatuie se uvadi, ze tyto hodnoty
jsou pouze orientac¢ni, nelze pouze na zakladé¢ vysledku ELISA testu ptfeockovani
doporucit nebo nedoporucit. Laboratot informuje oSetiujiciho Iékaie o vysledku a zalezi

na ném a na pacientovi, k jakému postupu se rozhodnou (Ruzek et al., 2015).

Na zaklad¢ vysledkt byly porovnany primérné hodnoty vyse protilatek u pacientt
po ockovani a u pacientl, kteti nemoc prodé¢lali. Primérné vyse hladiny protilatek byla
u osob oc¢kovanych mirné vyssi (graf ¢.4). Ockovanych bylo 166 pacientti a z nich 98
(59 %) mélo protilatky vyssi nez 110 U/ml (viz tabulka ¢.2). Ze 44 pacientu, ktefi
onemocnéli, 25 (56 %) mélo hladinu protilatek 1gG vyssi nez 110 U/ml (viz tabulka
¢.3).

Prvni hypotéza ptedpokladala, Ze existuje vyznamny statisticky rozdil ve vysi
ochrannych protilatek proti klistové encefalitidé s ohledem na ve€k pacienti po
ockovani. Z vysledkli vySetfenych pacienti po ockovani je nejvyssi hladina IgG
mezi nimi je 52,2 U/ml, to je 32 %. Do vékovych kategorii 30-39 let je rozdil
maximalné do 8 %, poté je pokles az o 22 % (graf ¢€.6). Zavislost primérné hladiny
protildtek na véku u osob po ocfkovani je statisticky vyznamny. Hypotéza byla
potvrzena.

Druha hypotéza predpokladala, ze existuje vyznamny statisticky rozdil ve vysi
ochrannych protilatek proti klistové encefalitidé s ohledem na vé&k pacientii po
prodélani KE. Z vysledkl vySetfeni protilatek pacientt po prodélani infekce jsou
Zavislost primérné hladiny protilatek na véku neni statisticky vyznamny. Na kazdych
10 let v€ku klesne hladina protilatek o 2 U/ml. Tento pokles neni statisticky vyznamny.
U ochrannych protilatek u pacientli po nemoci hypotéza, ktera predpokladala statisticky
rozdil ve vysi ochrannych protilatek proti klistové encefalitidé po prodélani nemoci

s ohledem na v¢&k pacientt potvrzena nebyla (testovano t testem).
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6 Zaveér

Sérologické piehledy se pouzivaji K zjisténi promoienosti a kolektivni imunity
obyvatelstva. Tyto informace o populaci vic¢i vybranym infekcim ziskané ze SP jsou
dulezité 1 praveé s ohledem na stale zvySujici se migraci. S pfichodem oc¢kovani, diky
kterému se podafilo néktera infekéni onemocnéni dostat pod kontrolu, zacaly vysledky
SP slouzit ke zménam a upravam ockovacich schémat. SP se zacaly provadét v 60
letech 20. stoleti. Az do roku 1988 se viceti¢elové imunizacni prehledy vytvarely kazdy
rok. Posledni sérologicky piehled probehl v roce 2013. Zkoumal ucinnost o¢kovani a
vhodnost plosnych o¢kovacich schémat proti ¢ernému kasli, pfiu$nicim, spalnickam a
virové hepatitidé B. Do budoucna se zatim o zddném SP neuvazuje. Vyjimkou jsou SP
realizované z diivodu nahle vzniklé akutni nepiiznivé epidemiologické situace, jako je
napt. pandemie zpisobena COVID 19. Jednou z pfi¢in mohou byt i velké finanéni
naklady na realizaci. KliStova encefalitida je virové onemocnéni, prenasené hlavné
klistétem obecnym Ixodes ricinus. Onemocnéni mtze mit lehky prubéh pfipominajici
chiipku, ale i tézsi s trvalymi nasledky, ¢i mize skonéit smrti. Diagnostika je z divodu
castych nespecifickych priznaki slozitd a bez laboratorniho vysetfeni nedetekovatelna.
Nejucinnéjsi preventivni opatieni je o€kovani. V nasi zemi neni ockovani proti klistové
encefalitidé povinné a ani plné hrazené pojistovnou. Vzhledem k cené se ne kazdy
dospély clovek rozhodne nechat ockovat, a tak starsi lidé, ktefi jsou nejvice ohrozenou
skupinou, nejsou dostateén& chranéni. Proockovanost v Ceské republice je velmi nizka,
okolo 25 % a je nezbytné cilenymi kampanémi zvysovat zdravotni gramotnost populace

o vyznamu tohoto ockovani v prevenci této zavazné infekce.
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