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Souhrn:

Nova varianta Creutzfeldt-Jakobovy nemoci (vCJD) byla prvné hlaSena v roce
1996. NejmladSi nemocny mél 16 let. Po tfi roky jsme aktivné sledovali
progredujici intelektualni nebo nervové nemoci (PINN) u déti v Anglii a u vSech
zjisténych nemocnych se patralo zda nejde o vCJD.

Od kvétna 1997 probihala aktivni surveillance u nemocnych s PINN ve véku do
16-ti let tak, Ze mési¢né dostavali vSichni pediatii v UK dotaznik. Podrobnéjsi
udaje byly ziskiny u pediatri telefonicky nebo jejich navStévou. Kazdé
onemocnéni pak posuzovala skupina expertii- détskych neurologi.

Béhem tii let bylo hlaSeno 885 nemocnych se susp vCJD. Mezi nimi byly 2
smrtelné pripady prokazané vCJD a 1 piipad pravdépodobné vCJD. Tato tri
onemocnéni byla hlaSena v roce 1999.Jed- no z nich postihlo dvanactileté dévce,
coZ je nejmladsi pripad vCJD. Nebyly zjiStény dalsi déti s klinickym nalezem
odpovidajicim vCJD. Skupina experti posoudila 655 pripadi, z nichz 360 trpélo
nékterou z 88 znamych neurovegetativnich nemoci.

Je ponékud uklidnujici,Ze p¥i aktivni prospektivni surveillanci bylo zjisténo jen
malo déti s vCJD. OvSem pouhé tfi roky je pomérné kratka doba ke sledovani
nemoci s neznamou inkubacni dobou.ProtoZe béhem roku 1999 byly zjiStény
dva prokazané a jeden pravdépodobny piipad vCJID existuji obavy, Ze se miiZe
objevit vice déti s vCJD.

UvoD

Prvé publikovana zprava o bovini spongiformni encefalopatii je z roku 1987. Pozdé&ji
vzniklo podezieni,ze onemocnéni se piendsi krmivy, kontaminovanymi agens
podobnymi skrejpi. Béhem narGstajicich obav z epidemie BSE bylo roku 1990
ustaveno v Edinburgu Nérodni stfedisko pro surveillaci CJD. Sttedisko pozadalo
neurology a neuropatology o hlaseni vSech suspektnich pfipadti Creutzfeldt-Jakobovy
nemoci (CJD). VétSina takto hldSenych CJD byla sporadickych,ale r.1996 bylo
referovano o 10 pfipadech nové varianty CJD (vCJD), objevujici se v mladSim véku a
s odliSnym klinickych obrazem i neuropatologickym nalezem. Jako pticina vCJD byla
podeziivana expozice pfipadim BSE. Po n¢kolika mésicich doSlo k zakazu exportu
hovéziho masa z Anglie. Ministerstvo zdravotnictvi zacalo pravidelné, kazdy mésic,
hlasit pocet ptipadi vCID. Ke 28.4.2000 ¢&inil celkovy pocet prokdzanych a
podezielych piipadi vCID 68. Ke 4.8.2000 vzrostl celkovy pocet na 82 ptipadii.

Nové piipady vCID se vyskytovaly v mladSich vékovych skupindch neZ sporadické
ptipady CJD. V roce 1996 bylo popsdno onemocnéni nejmladsiho: 16-tiletého
chlapce. Nalez vyvolal obavy, Ze nemoci mohou byt postizeny i déti. Hlavni potiz pfi



ptipravé surveillance vCJD byla v tom, Ze klinické projevy mohou byt u déti jiné nez
u dospélych a ze v détstvi se objevuje tada vzacnych nemoci, vedoucich k
neurologickému poskozeni. Bylo proto rozhodnuto, Ze sledovat se budou déti s
progredujici intelektudlni nebo nervovou nemoci (PINN), k niz patii 1 déti s vCID.

Aktivni celonarodni surveillance PINN zacala roku 1986 a tato prace popisuje
vysledky jejiho tfiletého trvani.

M ET O DIK A (silné zkraceno) Kazdy meésic obdrzeli vSichni pediatfi od
Strediska surveillance dotaznik na vyskyt sledovanych potizi.Vzdy se vratilo vice nez
90% dotazniki. HlaSeny byly pfipady odpovidajici definici PINN (progresivni
intelektualni nebo nervové nemoci):

Definice pripadii progredujici intelektualni a nervové nemoci

KaZzda osoba majici v dobé prvych potizi méné nez 16 let s témito projevy: potize
progredujici déle nez tii mésice

ztrata diive ziskanych intelektualnich ¢i vyvojovych schopnosti
objeveni se neobvyklych neurologickych ptiznaki

Vylucuji se: Trvalé inteligen¢ni ztraty po encefalitid€, Grazu hlavy, nebo nasledkem
tonuti

Zarazuji se: Neurologické projevy specifikovanych diagnézl) vyhovujici definici
ptipadu

Metabolické poruchy vedouci k neurologickému poskozeni

Kiecové stavy pfi progresivnim chatrani

Zndmé presymptomatické pfipady diagnostikovanych neurodegenerativnich
onemocnenti.

1) Sem patii: Mukopolysacharidéza, Neuronalni ceroid-lipofuscindza, Gangliosidoza
typu 1-Nemoc Tay-Sachsova,Nemoc Niemann-Pickova, Adrenoleukodystrofie, Rett-
v syndrom, Metachromatickd leukodystrofie, Neurondlni ceroid-lipofuscindza
mladistvych, Nemoc Huntingtonova, Gangliosidéza typu 2-Nemoc Sandhoffova.

Skupina expertil se schazela kazdé Ctvrtleti a hodnotila ziskané tudaje klinické 1
laboratorni.

VYSLEDKY

Od kvétna 1997 do konce dubna r. 2000 bylo hlaSeno 885 ptipadli suspektnich PINN.
Expertni skupina posoudila 655 ptipadii,u Sesti neni dosud projednavani skonceno a u
43 zatim chybi nékteré potiebné udaje. Celkem 281 piipadi bylo vyfazeno, z toho 91
pro duplicitni hlaSeni, 34 proto, Ze neodpovidaly kritériim PINN, u 53 byly zjiStény
omyly v hlaSeni a u 3 chybély klinické udaje.

U vétsiny nemocnych s PINN bylo prokazano jiné onemocnéni nez vCJD. U 30
pfipadl nebyla diagnoza urcena, protoze chybély dalsi informace (u 13 zemfelych),
nebo vysledky vysetieni byly nepostacujici (13 déti). Umrtni listy dostala skupina
expertll od 73 déti, ale jen 12 z nich bylo pitvéno.



V roce 1999 doslo hlaseni o tfech mladistvych, u nichz se sledované potize objevily
pied dosazenim véku 16 let, a vzniklo podezieni na vCJD. V jednom piipadé Slo o
12-tileté dévée odpovidajici kritériim susp. vCJD. Byl to nejmladsi hlaSeny piipad.
Dalsi dva mladistvi zemfeli: 15-tileté¢ dévCe a 17-tilety chla- pec. U obou sekéni nalez
potvrdil dg vCJD.

DISKUZE

Jsou velké obavy z mozného objeveni se velké epidemie vCJD v Anglii, v
souvislosti s epizoocii BSE u krav. Predpoveéd’ rozsahu epidemie vCID zavisi na
zjisténi doby mezi ndkazou a vznikem potizi. Je-1i inkubace kratka méla by se nemoc
JiZ projevit u vétsiny nakazenych. Je-1i v§ak dlouhd, u mnoha se mohou potize objevit
pozd¢ji. V kazdém ptipad¢ je dnes asi vylouCena moznost nové ndkazy diky
opatienim, které vyloudily potencialné infikované hovézi maso z obchodil. Zadné
dité, narozené po staZeni tohoto masa z ob&hu, by uz nemélo onemocnét vCJD. Pokud
ovSem neni jinych cest pienosu nakazy nez konzumace infikované hovéziny.
Vyhledavani ptipadii vCJD mezi détmi ma proto mimotadny vefejné zdravotnicky
vyznam.

U déti miZe vzniknout celd fada riznych neurologickych onemocnéni, proto ovéfeni
vCJD je u déti obtizné. Kdyby méli pediatii hlasit jen suspektni piipady vCJD a nic
by nenahlésili, mohlo by se fict, Ze je nepoznali. Proto byla zvolena strategie hlaseni
vSech PINN a zfizeni komise experti- pediatrit specializovanych na détskou
neurologii, ktera posuzovala hlaSené piipady. Navic tak byla celostatné ziskana
unikatni data o neurologickych nemocech déti.

Nékteré déti s PINN se mohly dostat i k jinym Iékaiim neZ k pediatrim. Proto byla
surveillance rozsifena i o pracovisté neurologti a neuropatologtl. Cast pacienti s vCIJD
mohla byt oSetfovana praktickymi lékafi pro dospélé. Zacalo-li onemocnéni vCID
psychickymi zménami mohli nemocni navstivit psychiatra,ale piece jen vétSina déti s
neurologickymi potiZemi byla oSetfovana pediatry.

Hlavnim nedostatkem studie je nevyhnutelna netplnost hlaSeni ptipadl, coz je jiste
problémem vSech surveillance programli. Neuplné hlaSeni muize byt vyvolano
opomenutim, nebo tim, ze pediatr nepoznal, ze pacient splituje kritéria PINN. Nékdy
postupuje neurologické onemocnéni velmi pomalu, takze pacient se u 1ékatfe objevuje
jen ziidka. Ale az dosud vSechny hlaSené piipady pomérné rychle progredovaly
(b€hem n¢kolika mésicl)). Nelze vSak vyloucit zcela odliSnou variantu CJD u
mladistvych s pomalej§im zhorSovanim zdravotniho stavu. Dosud vSak nebyly
nalezeny znamky podobné varianty CJD.

Jinym problémem je, ze déti s PINN tvoii velmi heterogenni skupinu a postupy
jejich vySetfovani zavisi na klinickych potizich. Ve vétSiné ptipadi nedoslo na
specificky test potvrzujici vCJID, protoze klinicky obraz nevyvoldval podezieni na
vCJD. Tak tieba histologické vySetfeni bioptath tonsil bylo u déti s
neurodegenerativnim onemocnénim jen ojedinélé, i kdyz mohlo ptispét k dg vCID.
Podobné mnoho déti s PINN nebylo vySetfeno testem magnetické rezonance. Pouze
n¢kolik ze zemtelych déti bylo pitvano.

Skupina expertii nikdy nebyla v pfimém styku s hlaSenymi nemocnymi ¢i jejich
rodinou. Mistni pediatr byl pozadan o ziskani souhlasu rodi¢u k zafazeni pacienta s
PINN do surveillance vCJD V soucasnosti je kone¢na dg vCJD zaloZena jen na
neuropatologi ckém vysetifeni mozkové tkané, ziskané biopsii, nebo pfi sekci.



Chybéni vétsitho poctu ptipadi vCID u déti béhem trileté aktivni surveillance
potlacuje obavy z epidemie. Ani sledovani vSech ptipadi PINN nenaznacuje, Ze by
né¢jaké nové neurologické onemocnéni déti mohlo byt dalsi variantou CJD.Z hlediska
vefejného zdravi jsou ob& zjisténi velmi zavazna. Caste¢né uklidiiujicim dojmem
pusobi také vysledky studie,kdy vySetfeni bioptati madli a slepého stieva pacientii
operovanych ve véku 10 -50 let neprokazalo v nich pfitomnost prionového proteinu.

Nebezpeci vSak nezmizelo. Stale jsou hldSeny nové piipady u dospélych a béhem
roku 1999 byly hlaseny 3 ptipady vCJID u osob mladsich 16-ti let. Dva z nich zemfeli
a patolog u obou potvrdil dg vCJID. Tteti splituje kritéria mozné vCJID. Je to dévce,
jehoz potize zacaly ve 12-ti letech. V dob¢ zékazu ptidavani materidlu z uhynulych
zvitat do krmiv ji byly pouhé tfi roky.

Tii roky je kratkd doba ke stanoveni trendu vyskytu nemoci s neznamou inkubaéni
dobou. Planuje se proto pokracovani aktiv- ni surveillance PINN nejméné po dalsi
dva roky. Stale nelze vy- loucit naristajici pocet piipadit vCID mezi détmi.
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- Anglie sice je zemi s nejvétSim poctem piipadi BSE, ale neni uZz ddvno jedinym
statem, kde se toto onemocnéni zvifat (ale 1 vCJD lidi) vyskytuje. Mimo Velké
Britanie s vice nez 17.000 nemocnych krav BSE (1.1993), hlasi dalsi pfipady Francie,
Irskd republika, Severni Irsko, Svycarsko a Omaén. I jiné staty hlasi BSE u
importovanych krav. K Sifeni BSE mohla pfispét nekdzen a chamtivost farmaru,
zaméstnanct jatek a kafilérii, importéri dobytka 1 masnych vyrobki,ale 1 vyrobct
medicindlnich a biologickych produktii z riiznych tkdni hovéziho dobytka. Roku 1994
bylo doporuceno neuZivat séra,kosti a nervové tkané od zvifat ze zemi s vyskytem
BSE. V bifeznu r. 2000 zjistila americkd FDA, Ze doporuceni neni n€kterymi vyrobci
dodrzovano. Zvlast’ to plati o virovych a bakterialnich vakcinach, k jejichZ vyrobég se
uziva teleci sérum ze zemi s hlaSenym vyskytem BSE. Rada sou¢asnych vakcin byla
takto vyrabéna a potrva nejméné rok, nez se do obchu dostanou vakciny vyrabéné z
jinych surovin. Zastupci dvou nejvétSich vyrobct vakein - SmithKline Beecham z
Filadelfie a Aventis Pasteur, Swiftwater z Pasadeny popsali vyrobni postupy vakcin
a komisi FDA ujistili, Ze nebezpeci ptenosu BSE je mimofadné malé. Odpirci vSak
tvrdi, ze zcela bezpecné mohou byt jen vakciny vyrobené z materidlu nemajiciho
souvislost s BSE. Jist¢ zalezi na zemi z niz materidl pochdzi a na zpracovani
materidlu Odhaduje se,?e nebezpeci dostat kontaminovanou davku vakciny je jedna
na dv¢é miliardy aplikovanych davek. Vyhody plynouci z o¢kovani vysoce prevySuji
teoretické riziko z kontaminované vak- ciny (dle JAMA,Vol.248,2000,¢.10,s.1231-
2).

Jesté jedna prace v souvislosti s vCJID je pfinejmenSim zajimava. Britsti statistici a
epidemiologové hodnotili incidenci vCJD v UK (Andrews a spol.: Lancet,
Vo0l.356,2000,¢.9228, s.481- 482). Pocet zemielych s vCJD v UK stoupl ve 4.
ctvrtleti 1988, ale v nasledujicich Ctvrtletich byl nizsi. Ke zjisténi trendu incidence
proto analyzovali poCty prokazanych a suspektnich (zivych ¢i mrtvych) ptipadt vCID
od roku 1994. Spocitali, Ze pocet piipadii podle zacatku potizi stoupl v dobé od 1994
-2000 o 23 % (p= 0,004) a pocet umrti od r.1995 do r. 2000 stoupl o 33 % (p=
=0,005).1 kdyZ absolutni pocet piipadi je v UK stale jesté¢ nizky, tento vzestupny
trend je znepokojujici. Mezi prokdzané piipady fadi ty, které mély odpovidajici



neuropatologicky nélez. Ke 30.6.2000 identifikovalo Stfedisko surveillance CJD
celkem 75 ptipadt vCID, z nichz 69 jiz zemfielo.



