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Souhrn
Ptehled uvadi poznatky o nové popsanych ptivodcich virové hepatitidy (VH-C, VH-D,
VH-E, VH-F, VH-G, TTV) a zvazuje jejich vyznam pro onemocnéni jater u déti.

Rychly rozvoj molekularnich technik vedl k objevu n¢kolika hepatotropnich vird, ale
chybi poznatky o pozdnich nasledcich jimi vyvolavanych infekci. Pediatr potfebuje védet,
které hepatické viry jsou zavazné pro klinickou praxi, jak oSetfovat infikované osoby a kdy je
tteba pacienta predat specializovanému pracovisti- hepatalni jednotce.

Hepatitida typu C

Jejim pivodcem je flavivirus, ktery byl vyklonovan r. 1989 po té, co byl identifikovan
jako hlavni piivodce potransfuznich hepatitid u dospélych 1 déti. Patfi mezi RNK viry, ma
velkou heterogenitu, coZ ma za nasledek rychlé hromadéni mutaci viru. U jediného pacienta
muze byt pfitomna fada variant viru. Tato geneticka rliznorodost umoziiuje viru vyhybat se
imunitni detekci a reakci. Nasledkem je vznik chronické infekce a obtiznost ptipravy ucinné
vakciny. Existuje Sest hlavnich genotypli, majicich rtizné subtypy a vyskytujicich se
v riznych oblastech svéta. Podle soucasnych zkuSenosti se zda, Ze piirozeny prubéh infekce a
jeji reakce na 1écbu se lisi v zavislosti na genotypu viru (VHC).

Diagnostika infekce VHC

Dnesni diagnostické testy pro VH-C jsou osvédcené a komercné dostupné. Prvotni testy
byly malo specifické, ale soucasné testy jsou jak citlivé, tak specifické. NejuziteCnéjsi je
prikaz IgG anti-HCV v séru pomoci enzymatické imunoanalyzy. Prikaz téchto specifickych
protilatek vSak neodlisi akutni infekci od chronické, diivéjsi expozice, nebo pasivniho
ziskani protilatek. Prikaz protilatek typu IgM, které obvykle svéd¢i 1 akutni nédkaze, neni u
VH-C klinicky vyuzZitelny. Tzv. ,,okno“ mezi ndkazou a ndlezem protilatek miZze byt
pieklenuto detekci VHC RNK v séru, 1 kdyZ nedavno popsany test k prikazu VHC antigenu
muze byt také vhodny. Néalez VHC RNK, pomoci polymerazové fetézové reakce (PCR) a
podobnych testi, spolehlivé odhali pacienty s pietrvavajici virémii. Stanoveni mnozstvi VHC
RNK v kvantitativnich testech lze uZit ke stanoveni stupné nakazlivosti a k odhadu odpovédi
na terapii.

Epidemiologie infekce VHC

Pted zavedenim inaktivace virll v krevnich produktech a v dobé pted skriningem darcii na
pritomnost anti-HCV v roce 1991, byla ndkaza VHC casto prokazovana u piijemci krevnich
produktl a transplantatd. Popsdna byla také sporadickd onemocnéni a nosokomidlni infekce.
Ptes obvyklé profesionalni riziko ndkazy po ndhodném poranéni o jehlu byla prevalence VHC



mezi zdravotnickymi pracovniky v Anglii stejna jako u darct krve. To sv€d¢i o nizké
prevalenci VHC v bézné populaci.

V soucasnosti jsou nejcastéjSimi zdroji infekce VHC osoby s i.v. aplikaci drog. VétSina
nov¢ infikovanych déti se nakazila od nich. Sexualni pfenos VH-C je mozny, ale tidky (5 %)
a nizsi nez u VHB nebo HIV. Casto byva nemozné oznadit sexuélni styk za jedinou moznost
pienosu VHC, protoze soucasné byvaji pfitomny i jiné moznosti akvirace viru, nejcastéji pak
intravendzni aplikace drog.

V nedavné dobé tfada studii prokazala 5-12 % riziko vertikdlniho pienosu VHC, coz
zéviselo na oblasti, v niz doslo k nakaze. Jeji pienos je vyssi od matek s vysokymi titry HCV
RNK a od HIV pozitivnich matek. Mechanismus vertikalniho pfenosu je nejasny, mize byt
nitrodéloZni, nebo spjaty s infekci monunuklearti periferni krve matky, nebo miize souviset
s kojenim. Dalsi t€¢hotenstvi nejsou provazena rizikem castéjSiho prenosu VHC, ale vSechny
déti HCV pozitivnich matek je tfeba sledovat. Matetské anti-HCV mohou u déti pretrvavat po
9-10 mésicti, proto rutinni vysetieni anti-HCV u déti by mélo byt provedeno po 12. mésici
zivota. HCV RNK je spolehlivy ukazatel nakazlivosti. VySetieni v ptipadé potieby Casné
diagnozy (napt. pted adopci) lze provést kdykoli, ale dit€ by mélo byt sledovano az do 18.
mésice zivota.

Vliv kojeni HCV-pozitivnimi matkami je nejasny. V matetském mléce byla detekovana
HCV RNK, ale tada velkych studii prok4zala takovy pfenos je u matek s vysokym titrem
HCV RNK. Zda se tedy, ze u vétSiny déti neni kojeni vétSim rizikem.

Pfirozeny prubéh infekce HCV

Pribéh, prognéza a klinicky vyznam chronické VH-C je proménlivy a nedostatecné
definovany. Vysledky ze studii u dospélych ukazuji Casty piechod do chronicity, kdy se az u
50 % infikovanych rozvine progresivni postizeni jater a u 20 % se po 20-30 letech objevi
cirthosa. Chronicka VH-C ¢astéji vznika po infekci genotypem 1B.

Je pravdépodobné, ze muze dojit ke spontanni séroreverzi. Ta miize byt Castéjsi u déti,
které se infikovaly pozdéji. Nedavné studie prokdzaly, ze u 20-40 % déti infikovanych
krevnimi produkty doslo ke spontdnni séroreverzi, zatim co u déti infikovanych perinatalné
nasli séroreverzi jen u 10 % déti.

Akutni VH-C je u déti vzacna. Vétsina chronicky infikovanych déti je asymptomaticka,
roste a vyviji se normaln¢. Biochemické testy jaternich funkci obvykle jevi jen malé
odchylky. U vétSiny déti vSak vznikne chronicky zanét jater a u nékterych ptejde do fibrozy,
¢i cirhozy jater, jiz v détstvi. Proto je zapotiebi kazdoro¢ni kontrola déti, které prozily VH-C.
Tak 1ze vybrat déti s persistujici infekci k antivirové terapii.

Soucasna 1écba VH-C vSak neni dost ucinna. Prvé pokusy o terapii dospélych i1 déti
samotnym interferonem vedly k dlouhodobym vysledkiim jen u 25 % lécenych. Vysledky
novych studii kombinované terapie dospélych a déti po dobu 12 mésict interferonem ( 3
mega jednotky / m” ), spolu s ordln& podavanym ribavirinem (15 mg/kg), mély zpo&atku
uspéch u 60 % lécenych. Po Sesti mésicich od skonceni kombinované terapie doslo k trvalému
vymizeni VHC az u 37 % déti. Vyvoj pegylovaného interferonu, ktery se aplikuje jednou
tydné, asi povede k jesté lepSimu vysledku.

Hepatitida typu D ( virus hepatitidy D-VHD, Delta agens)

VHD je defektni virus obsahujici jednovlaknitou RNK. Jeho zevni obal sestava z HBsAg
a ke vzniku infekce u lidi pottebuje VHD soucinnost VHB.

Diagnostika VH-D je zaloZena na detekci antigenu VHD a protilatek typu IgM a IgG proti
VHD. Byly vypracovany molekularni techniky k identifikaci RNK VHD. Tento virus je
roz§ifen po celém svéte, prendsi se parenteralné a nakaza je Castd u i.v. narkomand. Zpravidla



neni nutné rutinné vysetfovat u déti s akutni hepatitidou pfitomnost VHD. M¢la by vSak byt
vzdy zjiStovéana u znamych nosici HBsAg. Soucasna infekce obéma viry, nebo superinfekce,
muze mit za nasledek akutni ¢i fulminantni hepatitidu, nebo mnohem rychlejsi progresi
chronické hepatitidy. Lécba chronické VH-B a-interferonem ptisobi i na koinfekci VHD, ale
eradikace onemocnéni hepatitidou typu D zavisi na Gspé$Sném ockovani a prevenci VH-B na
celém svéte.

Hepatitida typu E (virus hepatitidy E- HEV)

Virus HEV je jednovlaknity virus bez obalu. Zptsobil rozsadhlé epidemie akutni hepatitidy
v jihovychodni a stfedni Asii, v Africe, Mexiku a na Stfednim Vychod¢. Existuji komeréné
vyrabén¢ ELISA-testy k pritkazu této hepatitidy. Nalez specifickych protilatek typu IgM
naznacuje piitomnost akutni infekce, kdezto priikaz specifickych IgG svéd¢i o mozné imunité
po predchozi expozici. Citlivost a specificnost téchto testii neni optimalni, proto vyklad jejich
vysledkd musi byt opatrny.

Virus se Sifi fekalné-oralni cestou, zpravidla fekalné kontaminovanou vodou. Infekce
HEV jsou nejcastéjsi u mladych dospélych osob. Virus je v endemickych oblastech
vyznamnym ptvodcem fulminantni hepatitidy, zejména nebezpecné u té¢hotnych zen, u nichz
dochazi k vyssi letalit¢ a k potratim. Sporadickd onemocnéni jsou hlaSena i v Evropé,
zejména mezi turisty vracejicimi se z oblasti s endemickym vyskytem VH-E. Neni znama
zadna specificka terapie pfi VH-E. VétSina nemocnych se uzdravi, nedochéazi k chronickym
onemocnénim.

Hepatitida typu F

Potize se zjiSténim etiologie u mnoha ptipadd fulminantni hepatitidy vedly k podezieni, Ze
jejich ptivodcem muze byt Toga virus. Poc¢atecni zpravy o tzv. hepatitidé typu F vSak nebyly
potvrzeny a nebyl ani nalezen néjaky specificky virus co by jeji ptivodce. Proto se upustilo od
snah prokéazat VH-F.

Hepatitida typu G (HGV/GBV-C)

Virus hepatitidy typu G je zvlaStni. V letech 1995-6 izolovaly a sekvenovaly dvé
nezavislé skupiny badatelit dva viry od pacientii s hepatitidou. Viry byly oznaceny jako HGV
a GBV-C. Pozd¢jsi analyzy vSak ukdzaly, ze jde prakticky o tentyZz virus. Je to jednovlaknity
RNK virus, vzdalené¢ ptibuzny VHC. Zpocatku jej bylo mozné detekovat jen pomoci RT-
PCR. Pozdé¢ji byla vyvinuta enzymatickd imunoanalyza k prukazu protilatek proti obalovému
proteinu E2 viru. Je to zatim jediny zjistény imunoreaktivni antigen HGV. Nalez HGV RNK
svédci o probihajici infekci, zatim co zjisténi anti-HGV E2 je dikazem proZité nakazy.

Virus se Casto prenasi transfuzi krve. V bézné populaci byva 2-5 % osob nosi¢i HGV. Je
to vice nez u jinych krvi se $ificich virli a naznacuje existenci dalSich cest pfenosu. Vysoka
incidence nakazy HGV je mezi prostitutkami (40 %) a homosexualy (47 %), coz muze byt
diikazem pfenosu pii pohlavnim styku. Partnefi pacientd infikovanych HCV a HGV jsou
castéji infikovani HGV (42 %), nez HCV (14 %). HlaSen byl také nalez HGV se slinach a
ejakulatu, svédc¢ici pro moznost horizontalniho pfenosu tohoto viru. Vertikalni pfenos je
Casty, pohybuje se kolem 50-60 %.

Pies tyto Casté moZnosti pfenosu viru mame jen malo dokladd, Ze HGV vyvolava
v kterémkoli véku zavazné onemocnéni jater a to pres persistujici virémii. HGV byva casto
dal$im infekénim agens pfi ndkaze vyvolané HCV, HBC a HIV, lze jej ale najit také u
zdravych déti. Nebyla prokazana jeho souvislost s fulminantni, chronickou, nebo potransfuzni



hepatitidou,. Ke spontdnni remisi dochazi vzicné. Podle dosavadnich, zatim malych
poznatkili, je mozné, ze virus neni patogenni, proto neni tfeba vySetfovat jeho pfitomnost.

Transfuzi prenaseny virus (TTV)

TTV je posledni z objevenych viri u potransfuzni hepatitidy. Tento jednovlaknity DNK
virus, nemajici obal, se zvlast¢ casto nachdzi u pacientl, ktefi se podrobili castym
parenteralnim zékroktim. Podobné jako HGV je Casto pfenasen od matky na dité za vzniku
dlouho persistujici infekce. Obvykle TTV provazi infekce HBV (13 %), HCV (16 %), HAV
(5 %) a HEV (20 %), ale nebyla prokézana korelace mezi titrem TTV a poSkozenim jater, coz
signalizuje, ze TTV nemusi byt patogenem.

Ve studii z Tajvanu byla zjiSténa vysoka prevalence nakazy TTV jak u zdravych déti, tak
u déti s nemocemi jater. To naznacuje, ze TTV je v utlém véku pfenasen nejen neparenteralni
cestou, ale také, ze nema zadny vztah k onemocnéni jater.

Prevence a diagnostika VH u déti

Predevs§im je tfeba hepatitiddm predchazet. Zatim co proti VH-A a VH-B mame dnes
ucinné rekombinantni vakciny, nejsou dosud ockovaci latky proti VH-C, nebo VH-E.
Prevence VH-C zéavisi na dobrém skriningu krevnich produktd a na opatfenich proti
vertikdlnimu nebo sexualnimu pfenosu, zvlast€ mezi toxikomany. K ochrané pted ndkazou pii
pohlavnim styku lze uzit bariérovych zplsobl antikoncepce, ale prevence vertikalniho
pienosu je méné ucinna. I kdyz v odivodnénych ptipadech teoreticky muze porod cisaiskym
fezem zabranit u vysoce infekénich matek ptenosu HCV na novorozence, vyzaduje takovy
postup mit zavedeny skrinig téhotnych zen, ktery se dnes provadi jen u Zen z vysoce
rizikovych skupin. Horizontdlni pfenos HCV je v praxi, na rozdil od pifenosu HBV, tidky a
eventudlni pfenos v rodiné (zubni kartacky, potfeby k holeni) je nepravdépodobny. Je tfeba
informovat personal Skolnich a pfedSkolnich zafizeni o nosicstvi viru a dodrZzovat b&zné
dekontaminacéni postupy u ploch a pfedméth potiisnénych krvi.

Prevence VH-E vyZaduje lepsi sanitaci v oblastech endemického vyskytu této nakazy a
informovani cestujicich do téchto lokalit o moznostech akvirace VH-E. ProtoZe neni jasnych
diikkazi o nemocich vyvolavanych VHG, nebo TTV, sotva bude vyvijena snaha o pfipravu
vakcin proti témto virim, nebo o skrining krevnich produkti na tyto viry

71 citaci, kopie ulozena v archivu odd. epidemiologie KHS Ostrava
Dovétek prekladatele :

Ctenaii se mozna pozastavi nad tim, Ze kratce po sobé se objevuji SMD s téméf stejnou
naplni (SMD ¢. 119 a SMD ¢. 127). Pozorngj$i porovnani téchto textli vSak ukéaze, ze kazdy
z nich mé svou véahu a specifickou tvar. A to neni nikdy na skodu.

V uvedeném piehledu chybi zékladni tidaje o skupiné¢ SEN-virli, ¢asto nalézané u osob
infikovanych jinymi ptivodci VH. V cCeledi Circoviridae se dnes rozeznavaji Ctyfi skupiny
virt, a to YONBAN (= prototyp TT viru), PMV a SANBAN, TUSOl a SEN-viry. Pfes
intenzivni vyzkum neni jisté, zda tyto viry ptsobi u lidi néjaka onemocnéni. SEN-viry D a H
velmi pfipominaji varianty genotypt 12 a 16 TT-viru, které pravdépodobné nejsou patogenni.
Mimotadné vysoka prevalence circoviri, dana nejspi§ jejich parenteralnim i enterdlnim
pfenosem, znamena, Ze téméf u vSech nosicl je jejich pfitomnost asymptomatickd. Pokud
maji circoviry n¢jakou roli v patogenité, mohla by souviset jen s jejich genetickou
ruznorodosti. (Lancet, Vol. 359, 2002, ¢. 9314, s. 1779-81).



