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Seznam pouzitych zkratek

A H5N1
ACE2
AIDS

ALT
ARDS
AST
ATB
BSL 14

CDC

CFR

CPE

CRP

CT

DC - SIGN
EIA

ELISA

GLP
HCoV —NL 63
HIV

HMPV

IFA

JIP

KO

L - SIGN
LDH
MMWR
MVA
oovz
PCR
PFU
RBD

sérotyp ptaci chiipky

angiotenzin konvertujici enzym

Acquired Immunodeficiency Syndrome
syndrom ziskané imunodeficience
alaninaminotransferaza

akutni respiracni distres
aspartataminotransferaza

antibiotika

Biosafety level

urovein bezpecnosti dané laboratofe — stupen 1-4
Centrum pro kontrolu pfenosnych onemocnéni — Atlanta
smrtnost (case fatality rate)

cytopatogenni plisobeni viru na buiky tkanové kultury
C reaktivni protein

pocitacova tomografie — radiologické vySetieni
alternativni receptory SARS koronaviru
imuno-enzymaticka reakce
Enzyme-linked-immunosorbent Assay
imuno-enzymaticka reakce

spravna laboratorni praxe

novy druh lidského koronaviru izolované¢ho v Holandsku
Human immunodeficiency virus

lidsky virus imunodeficience

Human metapneumovirus

lidsky metapneumovirus

imunofluorescencni test

jednotka intenzivni péce

krevni obraz

alternativni receptory SARS koronaviru
laktat-dehydrogenaza

tydenni prehled infekéni nemocnosti a smrtnosti
vakcina: modifikovany vakcinia virus Ankara
organ ochrany vetejného zdravi

polymerazova fetézova reakce

plaky tvofici jednotka

receptor vazici doména
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RNA ribonukleova kyselina

RT -PCR reverzni transkriptdza — polymerazova fetézova reakce
Rtg. rentgenologické vySetfeni

S protein Spike protein koronaviru

SARS Severe Acute Respiratory Syndrome

syndrom akutniho respira¢niho selhani
SARS CoV SARS koronavirus
SARS RUI 1-4 podeziely ptipad SARS ve vysetfovani
TBC tuberkuldza
TGEV/PRCV  virus ptenosné gastroenteritidy vepiti/respiracni koronavirus vepit
TK tkanova kultura

UV zafeni ultrafialové zateni

WER tydenni epidemiologické zpravy
WHO Svétova zdravotnicka organizace
Pozndmka

Obrazky byly prevzaty z originadlu a nebylo do nich zasahovdno.
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Predmluva

Autofi predkladaji struény piehled problematiky ,,Syndromu akutniho respira¢niho
selhani — SARS®, ktery se objevil jako prvni pfipad pandemie nové, dosud nepo-
znané, infekce 21. stoleti. Pfinasi fadu recentnich poznatkd, se kterymi by se méla
seznamit Sirsi zdravotnicka vetejnost. Tato pandemie nepochybné nebyla posledni.
I po jejim zvladnuti je zapotiebi na mezindrodni urovni udrzovat trvalou epidemio-
logickou surveillanci nejen SARS, ale i dalsich virovych agens, Sificich se respi-
racni cestou. V soucasné dobé jiz déle nez dva roky probiha v jihovychodni Asii
epizoocie ptaci chiipky typu A HSNI1 i dalSich sérotypti. Tato skute¢nost piedsta-
vuje ohromné ekonomické ztraty (Ghyn dribeze) a prozatim desitky postizenych
osob. WHO a CDC provadi trvalou surveillanci. Zatim nedoslo k reasortmentu,
tj. k inkorporaci genu ptaci chiipky typu A do genomu lidské chiipky typu A, po
kterém by nasledovalo pandemické Sifeni s vysokou smrtnosti.

Publikace poskytuje zdkladni informace o SARS. Dtiraz je poloZen na epide-
miologii — zdroj, zplisoby pfenosu, protiepidemicka opatieni, epidemiologickou
surveillanci 1 zdravotnicky management. Neni urena pouze pro specializované
Iékate, ale pro $irsi zdravotnickou komunitu — v§eobecné 1ékate, pracovniky emer-
gentnich pfijmi, infekénich oddélenti, ,,aristy i intenzivisty* i pro stfedni zdravot-
nicky personal. Neslo nam o dramatickou prezentaci exotické nemoci, ale o objas-
néni algoritmu a ptistupu k feseni jakékoli epidemie vyvolané vysoce nakazlivym
agens.

V soucasné dob¢ nelze vyloucit znovu se objeveni SARS ani mozny unik viru-
lentnich kment z laboratofi.

Naéhoda, jak je Casto citovano pfi riznych situacich, pteje vzdy jen dobie pfi-
pravenym. O to vice to plati pfi vyskytu a likvidaci epidemie nebezpecné nakazy
v kterékoli zemi.

Autofti dékuji pani Katefiné Legerské za peclivost a nevsedni trpélivost pfi pii-
pravé a uprave textu a grafické dokumentace a pani Mgr. Ivé Komarkové za zpra-
covani obrazovych vstupti.

Autori



® Uvod 11

1 Uvod

SARS — syndrom akutniho respira¢niho selhani, s vysokou morbiditou a smrtnosti,
je novou nemoci 21. stoleti. V prvnich péti mésicich roku 2003 se onemocnéni roz-
sitilo z jihovychodni Asie, Ciny a Hongkongu do celého svéta — vyvolalo pande-
mické Sifeni. Postihlo vice nez 8000 osob, z nichz zemielo 812. AZ zacatkem 1éta
2003 se pandemie diky vyraznému tusili WHO, CDC a narodnich zdravotnickych
managementl dostala plné pod kontrolu.

Pandemie SARS prolomila systém zdravotnického zabezpeceni v jednotlivych
statech, doslo k nakaze zdravotnického persondlu, sester, 1ékaiti i pomocnych
zdravotnickych pracovnikli. V nékterych oblastech pribéh pandemie ukazal na
nepfipravenost zdravotnictvi v oblasti intenzivni péée a v moznostech zabezpece-
ni protiepidemickych opatfeni. V pribéhu pandemie bylo nezbytné uzavieni skol,
nemocnic, ale i izolace vétsich izemnich celkt. Ekonomicky dopad pandemie byl
obrovsky, predevsim v oblasti letecké dopravy, skolstvi, zamé&stnanosti, vyrobnich
kapacit, infrastruktury aj.

Pribéh pandemie poukazal na specifickou hrozbu SARS, nutnost okamzité re-
akce a sjednoceni zdravotnickych postupti na mezinarodni Grovni. Potvrdil nutnost
pripravy narodnich zdravotnickych slozek na realizaci zékladnich protiepidemic-
kych opatteni pfi vyskytu vysoce virulentnich ndkaz: izolaci, karanténizaci a pru-
béznou kontrolu infekei, véetné epidemiologického Setieni kontakti. Odpoveéd
WHO a odborné komunity v pribéhu pandemie byla okamzita. Doposud neznamy
ptvodce byl po vydani globalni vystrahy identifikovan v pribéhu mésice. WHO
v pribéhu brezna 2003 realizovala virtualni propojeni 11 svétovych laboratofi, kte-
ré simultanné pracovaly na identifikaci ptivodce a pribézné ptipravé efektivnich
diagnostickych testti. Priibéh pandemie potvrdil vyznam a efektivitu védecké spo-
luprace a nezbytnost rychlé komunikace.

Cela tada otazek po probéhlé pandemii SARS zlistava i nadale neobjasnéna.
Zatim nevime, jak vyznamnou roli jako pfirozeny rezervoar hraji jednotlivé druhy
zvitat. Pribeh epidemie SARS ukazal, zZe zatim neni znama efektivni 1écba. Kazdy
ptipad atypické pneumonie v jakémkoliv zdravotnickém zatizeni nebo vyskyt feb-
rilnich stavli s tézkym postizenim respiracniho traktu je pii diferencidlni diagndze
nutné brat jako potencidlni suspektni pfipad.
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2  Puvodce

Koronavirus je fazen do ¢eledi Coronaviridae, rod Coronavirus. Je obalen a vytvari
jednovlaknovou RNA. Replikuje se v cytoplazmé hostitelskych bunék. Genom ko-
ronaviru tvori 27-32 kb a je nejvétsi ze vSech RNA virti. Virion dosahuje velikosti
v pruméru 100-140 nm. Vétsina virovych ¢astic ma charakteristicky kulovity po-
vrech, od kterého je odvozen nazev (corona, crown). Povrch virionu tvoii prominu-
jici vybézky o velikosti 20 nm.

Na zaklad¢ zk#izené sérologické reaktivity a podle sekvencni genomové analyzy se

Celed’ koronavirt ptivodné rozdélovala na 3 skupiny:

*  Prvni skupina vyvolava gastroenteritidu a postizeni respiracniho traktu u psii,
kocek a veprii. Do této skupiny radime také lidsky koronavirus 229E.

*  Druha skupina zahrnuje viry savcii — vyvolava onemocnéni u skotu, hepatitidu
mysi a Fadime sem i lidsky koronavirus OC43.

* Do treti skupiny jsou razeny ptaci viry (infekcni bronchitida ptdkii aj.).

Po kratké inkubacni dobé (27 dnech) vyvolavaji koronaviry u zvitat tézké
postizeni respirac¢niho a zazivaciho traktu, v€etné postizeni jater a nervového sys-
tému. Priblizné stejné kratka inkubaéni doba byla zaznamenana u SARS. Korona-
viry jsou vSeobecné vysoce druhové specifické. U imunokompetentnich hostitel
vyvoléavaji tvorbu neutraliza¢nich protilatek a butikami zprostfedkovanou imunitni
odpoveéd’, ktera vede k usmrceni infikovanych bunék.

Nekteré koronaviry zvitat vyvolavaji tézka systémova onemocnéni (infekéni
peritonitida kocek, encefalomyelitida u prasat aj.). K pomnozeni viru dochazi v jat-
rech, ledvinach, plicich, slezin¢, mozku, prodlouzené mise i jinde (100, 101).

Ptaci a dribezi koronaviry 3. skupiny zpisobuji chovatelim domacich zvirat
vyznamné ekonomické ztraty.
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Obr. 1 Fylogeneticky strom asociovanych koronavirii

Group 1

Porcine epidemic diarrhea virus

Human coronavirus 229E

Porcine transmissible
gastroenteritis coronavirus

Group 3

Avian infectious
bronchitis virus

Murine hepatitis virus

Group 2

Bovine coronavirus

SARS-CoV

0,1

(Zdroj: GUNTHER, S. Department of Virology. Bernhard Nocht Institute for Tropi-
cal Medicine, http://SARSReference.com/archive/phylogenetictree.jpg )

Dosud znamé lidské koronaviry vyvolavaly dfive pouze mirné formy postiZeni.
Ojedinéle zptisobovaly u déti i dospélych zavazné postizeni dolnich cest dychacich
a endokarditidu u novorozencil. Radi se do 1. skupiny (HCoV-229E) a 2. skupiny
(HCoV-0C 43) (170).

Novy SARS koronavirus mtize mit piivod v animalnim zdroji. SARS korona-
virus-like kmeny vykazuji ve srovnani s lidskym koronavirem vice nez 99% shodu
nukleotidi a byly izolovany od palmovych cibetek i od jinych zivych zvifat ode-
branych na trhu v provincii Guangdong — Cina (80). SARS koronavirus-like viry
cirkuluji mezi zvifaty, ale nevyvolavaji u ptirozenych hostiteld onemocnéni a ob-
vykle nedochazi k pfenosu ze zvifat na clovéka. Za urcitych ekologickych podmi-
nek vSak mize dojit k pfenosu na ¢lovéka, event. k dalsimu epidemickému $ite-
ni v lidské populaci. Pod selektivnim tlakem v lidské populaci dochazi prabézné
u koronavirti ke zvyseni virulence daného kmene. V dalsi fazi cirkulace dosahuji
vysoké virulence, ktera je pri¢inou lokalni nebo globalni epidemie typického pra-
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béhu SARS v populaci s vysokou smrtnosti. Kmeny koronavirt, které byly izolo-
vany na zacatku epidemie SARS, jsou geneticky blizsi zvifecim koronavirim-like
nez lidské kmeny koronavirti izolovanych na vrcholu epidemie, které mély odlis-
nou pouze 29nukleotidovou deleci (nékteré izolaty 415 nukleotidii) v otevi‘eném
¢tecim ramecku 8 (80, 120).

Lidsky koronavirus dobte roste v bunéénych kulturach a rychle se §ifi z ¢lové-
ka na ¢loveka (194, 222).

2.1 SARS koronavirus 2003
2.1.1 Charakteristika a primarni priikkaz viru SARS

SARS je vyvolan zcela novym koronavirem, ktery zptisobuje tézké postizeni respi-
racniho traktu s rozvojem atypické pneumonie a naslednym respiracnim selhanim.

Epidemie tézkych atypickych pneumonii byla pozorovana v provincii Guang-
dong a hlasena WHO 11. unora 2003 (215, 308). Prvotné byla spojovana s etio-
logickym agens viru ptaci chiipky A H5N1, které bylo izolovano od nemocnych
déti v Hongkongu. Jiz diive (v roce 1997) tento virus vyvolal epidemii u lidi. Ptaci
chiipka jako etiologické agens SARS byla vSak rychle vylouéena. Pii vySetieni
vzorkil od nemocnych v Hongkongu byly v elektronovém mikroskopu prokazany
Castice podobné paramyxovirim. V pribéhu dalsiho Setfeni byla pozornost zamé-
fena na Celed’ Paramyxoviridae. Laboratorni Setfeni prokazalo pfitomnost lidského
metapneumoviru, ktery se vyskytoval ve velkém poctu vzorkt, ale ne u vsech pa-
cientd SARS. V té dob& Cina potvrdila prikaz chlamydiovych partikuli u nemoc-
nych, kteti zemfeli na atypickou pneumonii v provincii Guangdong. Jejich nalezy
ale nebyly potvrzeny v jinych ohniscich SARS mimo Cinu.

Velmi rychle (17. bfezna 2003) WHO organizuje virtualni sit’ 11 svétovych
laboratofi a zahajuje multicentricky vyzkum zaméteny na prikaz etiologického
agens a na vyvoj diagnostickych testi (World Health Organisation Multicentric
Collaborative NetWork for Severe Acute Respiratory Syndrome — SARS) — (http://
www.who.int/cst/sars/project/n).

Poprvé byl novy humanni koronavirus H-CoV identifikovan vyzkumnymi pra-
covniky v Hongkongu, USA a Némecku v materidlu odebraném od nemocnych
(55, 56, 141, 142, 197, 201, 214) koncem biezna 2003. Virus byl izolovan na tka-
novych kulturach, prokazan elektron-mikroskopicky a pomoci PCR provedena
sekvenéni analyza genomu. Poté byl proveden prikaz protilatek v testu neptimé
imunofluorescence.

V dubnu 2003 na pracovni konferenci laboratornich experti ze 13 svétovych la-
boratoii v Zenevé WHO deklarovala, Ze bylo identifikovano infekéni agens SARS,



