PRAVE NESTOVICE: NAVRAT REALNE HROZBY!

Variola: Return of a real treat!
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Summary

Variola is a severe infectious disease, which is frequently fatal. There is no specific therapy and vaccina-
tion is the only protection. Variola is caused by the variola virus, which occurred in the human popula-
tion as early as several thousands of years ago, however, the disease was eradicated thanks to the world-
wide vaccination program. The virus was destroyed except controlled stocks in two laboratories. How-
ever, due to the events in September and October 2001, the interest in vatiola as a possible tool of
bioterrorism was enhanced.
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Souhrn

Pravé nestovice jsou vaznou nakazlivou infekéni chorobou koncici ¢asto smrti. Neexistuje zadna speci-
ficka terapie a jedinou ochranou je vakcinace. Nestovice zptasobuje virus varioly, ktery se v lidské popu-
laci objevil jiz pfed néekolika tisici lety, ale nemoc byla diky celosvétovému vakcina¢nimu programu vy-
mycena. Az na kontrolované zasoby ve dvou laboratofich byl virus znicen. Avsak v dusledku udalosti

v zafi a ffjnu 2001 se zvysil zajem o variolu jako mozny nastroj bioterorismu.
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UvoD
Pravé nestovice (variola) jsou akutnim infek¢nim
onemocnénim, jehoz pivodcem je lidsky poxvirus
z rodu Poxviridae z celedi  Orthopoxviridae. Jedna se
o jedno z nejnebezpecnéjsich onemocnéni, které
v prab¢hu déjin zahubilo stovky miliont lidi do
doby, nez se ziniciativy Svétové zdravotnické
organizace (WHO) objevil program ,,celosvétové
ockovani“. Diky tomu se podafilo tuto nemoc
celosvétove eradikovat v roce 1979. V Ceské re-
publice bylo oc¢kovani ukonceno v roce 1980.
Donedavna byly nestovice povazovany za minu-
lost, ktera se uchovavala jen v mysli pamétnika.
Po dtoku 11.9.2001 se vSak minulost stala opét
hrozbou pro cely svét. Tyto udalosti obnovily
obavy a strach z toho, ze by n¢kdo, terorista, na-
bozensky fanatik nebo misantropicky silenec mohl
virus pravych nestovic znovu ziskat a rozsifovat.
Vsechny vzorky viru nestovic mély byt pa-
vodné zniceny jiz v roce 1993. Na zakladé smlou-
vy o zniceni biologickych zbrani z roku 1972 by
tento virus jiz nikde jinde v laboratofich nemé¢l
byt. Zniceni téchto vzorkl se vak neustale odda-
luje, a to proto, ze stale jesté pfichazeji informace,
ze virus nékde ve svéte tajné existuje. Virus maze
také byt rozptylen nevédomky. Napt. byvaly So-
vetsky svaz zalozil v tficatych let minulého stoleti
tajny ustav pro bakteriologicky vyzkum na ostrové

Vozrozdénije v Aralském jezefe. Tato oblast dnes
pati{ Uzbekistanu a Kazchstanu a nikdo nevi, co
tam lze najit a zda tam nemuzZe byt i virus nesto-
vic. Protoze Aralské jezero postupné vysycha, lze
dnes na byvaly ostrov pfejit po sousi. Existuji také
domnénky, Ze by mohl virus nestovic pfezivat
v Arktide. Planované znic¢eni poslednich dvou
oficialné znamych vzorka bylo proto zatim odlo-
Zeno.

Prvé zminky o nestovicich, starsi nez 3000
let, pochazeji z Indie a Egypta. Uz tehdy se véde-
lo, ze se jedna o jedno z nejvice devastujicich one-
mocnéni, jaké lidstvo znd. Opakujici se epidemie
usmrtily vice jak 30 % nakazenych. Ti, kteff pfezi-
li, byli nadosmtti poznamendni hlubokymi jizva-
mi, pfedev$im na obliceji. Mezi dalsimi komplika-
cemi se objevovala také slepota. V 18. stol. byla
v Evropé pravée slepota nejrozsifenéjsim onemoc-
nénim zpusobenym nestovicemi. Z vyzkumu,
které byly provedeny ve Vietnamu roku 1898,
mélo 95 % dospivajicich znetvofenou tvaf jizvami
a vétsina dospélych oslepla béhem onemocnéni.
Ve stejném obdobi bylo zaznamenano, ze kazdé
desaté dité narozené ve Svédsku nebo Francii
a kazdé sedmé dité narozené v Rusku, bylo usmr-
ceno nestovicemi. Mezi obét’mi pravych nestovic
se v minulosti objevovaly 1 velmi vyznamné osob-
nosti d¢jin.
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O ochranu pfed nestovicemi se zaslouzil Ed-
ward Jenner, venkovsky 1ékat v Berkeley na jiho-
zapade Anglie, ktery zjistil, Ze kravské nestovice
jsou schopny chranit ¢lovéka pfed pravymi nesto-
vicemi. O 150 let pozdéji, kdy se objevila dostup-
na ,,vakcina®, se pocet infikovanych odhadoval na
50 miliont ro¢né. Za necelych deset let doslo diky
ockovani ke snizeni nemocnych na 10-15 miliont
za rok. Ockovan{ se stalo pravidelnym a povin-
nym u kazdého noveé narozeného ditéte.
K definitivaimu vymyceni nestovic doslo v roce
1980, ale stalo to mnoho usili. Velkou zasluhu na
ném ma i cesky epidemiolog Karel Raska, v letech
1963 az 1970 feditel oddéleni pfenosnych nemoci
SZO v Zenevé, jakoz i fada eskych lékata (Jezek,
Sery a dalsi).

FORMY ONEMOCNENI
Dnes, kdy se nestovice stavaji novou hrozbou pro
svét a velkym ,lakadlem® pro biologicky teroris-
mus, je znovu nestovicim vénovana velka pozor-
nost. V klinické diagnostice muze byt onemocnéni
zameénéno s jinym relativné benignim virovym
onemocnénim — planymi nestovicemi. Pfesto pra-
veé svym prubéhem se tato dvé onemocnéni vy-
znamné lisf. Rozeznavame dvé zakladni formy
onemocnéni:
a. variola minor (alastrim) s mirnéjsim prabéhem
a smrtnost{ mensi nez 1 %,
b. variola major (klasicka variola) s 30 % smrt-
nosti.
U obou forem se objevuji podobné kozni léze.
Velice zavazné a vysoce letalni jsou dalsi vzacnéjsi
formy nemoci, které se vyskytuji v 10 % pifpada.
Jedna se o hemorragickou formu, kterd pro svij
tmavy vzhled byva nékdy oznacovana jako cerné
nestovice. Tato forma varioly pati{ mezi nejfatal-
néjsi s témét 100 % letalitou. Dale je to typ plo-
chych 1ézi (flat type), kdy dochazi k odlucovani
kize na velkych plochach, typ modifikovany
(modified type) a variola sine eruptione — bez
koznich 1ézi, kterd muZe byt pozorovana u osob
Cerstveé vakcinovanych.

KLINICKY OBRAZ

Stfedni inkubaéni doba klasické formy wvariola
major spada nejcastéji do rozmezi 9 az 13 dnf.
Variola minor kolem 11 dni, extrémni ddaje uva-
deji i 7 az 19 dni. Viry se dostavaji po namnozen{
v epitelu masivné do krve a generalizace infekce
vede k napadeni mnoha vzdalenych tkani, v nichz
se virus opét pomnozuje. Mezi jinym dochazi
i k napadeni kuze a ke stupniovani zmeén v kazi od
nacervenalé skvrny (makuly). Zprvu se objevuji na
obliceji, rukou, pfedlokti a o par dnf pozdéji také
na hrudniku. Léze pfechazeji do sliznice, zejména
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do ust a nosu. Eruptivni stadium zacina vysevem
malych puchyfkd (vehikulu), ty se postupné méni
v nestovici (pustule), ktera ma vzhled zakaleného
puchytku s vkleslym stfedem. Po prasknuti zasy-
chd na strup, ktery se po case (asi 1 mésic) od-
loupne a zbyva jizva.

Po celou dobu pfitomnosti vyrazky je pacient
infekéni. U smrtelné probihajicich pravych nesto-
vic se pfipisuje na prvnim mist¢ vyznam selhani
ledvin a dale selhani krevniho ob¢hu v duasledku
vysokych horecek.

Tézce probihajici onemocnéni zatézuje paci-
enta toxickymi latkami, které se vstfebavaji
z masivniho rozpadu bunék v infikovanych orga-
nech a z pfidruzené bakterialni infekce kize, dy-
chactho ustroji a vylucovaciho dstroji (ledvin).

EPIDEMIOLOGIE
Variola je z epidemiologického hlediska fazena
mezi kapénkové nakazy.

Vzhledem k tomu, Ze zdrojem ptvodce je
nemocny ¢lovek, patif pravé nestovice mezi antro-
pondzy. Infikovany nemlze své okoli nakazit
béhem inkubacni doby. Pravdépodobnost pfeno-
su vznika ve chvili, kdy dojde k prvnim viditelnym
ptiznakam. Manifestné nemocny vylucuje virus ve
slinach a sekretech dychacich cest, slzach, mocdi,
stolici a koznich 1ézi. Moznost nakazy, i kdyz
v mens{ mife, trva po celou dobu kozni vyrazky,
prakticky az do uplného odlouceni krust. V dnesni
velice viimavé populaci se odhaduje, ze by jeden
nemocny v priaméru nakazil vice nez 10 dalsich
osob. Pro eradikaci pravych nestovic bylo rozho-
dujici, Ze se podafilo celosvétove zajistit ockovani
ucinnou vakcinou.

Ackoliv se to zda nepravdépodobné, virus
pravych nestovic se muze pfenést i na cloveka,
kterému byla aplikovana vakcina. Déje se to velmi
casto u lidf, ktefi maji snizenou imunitu a jejich
telo neni schopno vytvofit dostate¢né mnozstvi
protilatek. Vzhledem k vysoké virulenci viru staci
k vyvolani onemocnén{ u ¢lovéka pouze 10-100
mikroorganizmt. V piipadé objeveni se varioly
nebo jenom podezfeni na ni, je nezbytna pifsna
izolace nemocného a vyhlaseni karantény. Zvyse-
ny epidemiologicky dohled nad podezfelymi
z nakazy mus{ trvat minimalné 17 dna od posled-
nfho kontaktu s nemocnym. Uzite¢nym vySetfe-
nim téchto kontaktt je kazdodenni termometrie,
ktera mtze odhalit prvni pfiznaky onemocnéni.

Hmyz nehraje v pfenosu Zadnou roli. Clovék
muze byt nakaZzen jen piimym kontaktem
s infikovanym. A to hlavné v dobé¢, kdy se zacala
objevovat prvni zarudnutl. Onemocnéni muze byt
také pfeneseno z oblecenf a lazkovin. V minulosti
byli, pacienti trpici variolou major, pfipoutivani



k lazku, aby se omezil jejich kontakt s okolim.
U varioly minor, kde nebyl priabeh tak dramaticky,
byli 1éceni spise v domaci péci.

LECBA A EPIDEMIOLOGICKA OPATREN{
Specifickd lé¢ba tohoto onemocnéni neexistuje.
Velmi slibné se vyvijeji laboratorni studie, které se
zabyvaji vjzkumem léku, zvanym Cidofovir, ktery
by mél mit chemoterapeuticky ucinek (Bray a Roy,
nuti epidemie mélo byt zamezeni Sifeni. Vsichni
pacienti, kteff pfisli do kontaktu s pravymi nesto-
vicemi, by méli byt okamzité izolovani. Vsichni
ostatni, ktefi pfisli do styku s nemocnym, mus{ byt
okamzit¢ ockovani. Pokud epidemie vypukne i
v nemocnici nebo nejsou k dispozici pifslusna
vybaveni, je lepsi pro infikovaného, kdyz je zane-
chin doma. V mistech, kde doslo k vypuknuti
infekee, jsou lidé upozornéni, aby se nezdrzovali
na pieplnénych vefejnych mistech. Dale jsou jim
poskytnuty veskeré rady, jak se pfed infekei ochra-
nit.

Nemocni¢ni persondl, dobrovolnici a také
pracovnici pohfebnich sluzeb jsou povinni pouZi-
vat rukavice, cepice, ochranny odév a masky. Ves-
keré obleceni a povleceni na postel je priano
v horké vodé obsahujici uc¢inny dezinfekéni pro-
stfedek. Mrtvoly jsou ihned spalovany a veskery
persondl je o¢kovan hned, jak je to mozné. Pokud
pfijdou do pfimého kontaktu se zesnulym, musi
byt ockovani a nejméne 17 dnl sledovan jejich
zdravotni stav. Dnes existujf jen dvé mista, kde se
muzeme oficidlné setkat s materidlem pravych
nestovic. Jsou to laboratofe v Americe a v Rusku,
které jsou registrovany a kontrolovany SZO.

VAKCINA

Vakcina je vlastné vyrobena z kravskych nestovic,
které velice uzce souviseji s pravymi nestovicemi.
V kombinaci kravskych nestovic a lidské imunity
dochazi k ochrané proti pravym nestovicim. Vak-
cina by meéla byt aplikovana brzy po expozici,
maximalné do jednoho tydne. Podle publikova-
nych udaji se onemocnéni variolou vyskytuje jen
zfidka u osob za Ctyfi az pét let po primovakcina-
ci. Jisty ochranny efekt, zvlasté pred fatalnim kon-
cem onemocnéni, lze pozorovat jesté za 15 az
20 let po primovakcinaci. Od posledniho oc¢kova-
ni uplynulo vice nez 25 let. V piipadé zneuziti
pravych nestovic v neprooc¢kované populaci by
nasledky teroristického utoku byly dosti fatalni.
V prosinci roku 1999 SZO usoudila, ze dostup-
nost vakciny proti pravym nestovicim je velmi
omezena a bylo rozhodnuto o jeji dalsi vyrobé.
Protoze se vzorky viru jesté zachovavaji, virologo-
vé budou mit moznost hledat nové léky

a ucinngjsi vakciny proti tomuto hrozivému one-
mocnéni

VARIOLA A TERORISMUS

Virus pravych nestovic patif mezi nejsnaze zneu-
zitelné agens urcené pro vyrobu biologickych
zbrani, at’ pro valecné ¢i teroristické pouzit. Ing.
Mika ve své knize Soucasny terorismus zmifiuje
scénaf, ve kterém skupina ockovanych terorist
pfevlecenych za skupinu zahradnika osetfujicich
vefejnou zelen rozsifi v nakupnim centru obycej-
nymi zahradnimi postfikovact aerosol obsahujici
vysoce patogenni kmen pravych nestovic. Oka-
mzit¢ na misté se muze nakazit pfiblizné 2-5 tisic
lidi. Nez se podafi odhalit podstatu jejich one-
mocnéni a umfstit je v karanténé infekénfho odde-
leni, nakaz{ dalsich asi 20 tisic lidi. Nez se epide-
miologam podafi odhalit zdroj epidemie a zavést
hromadné ockovani, epidemie pfekroci hranice
kontinentu a stava se z ni pandemie. I bez ohledu
na vysokou smrtnost nestovic vysoce virulentntho
kmene nemuze byt u neockované populace vetsi
nez 90 %. Ekonomické, politické a socialni da-
sledky zavleceni viru do lidské populace jsou ne-
predstavitelné.

U varioly je opravdu velice realné, Zze prvni
informace o takovém tutoku ziskame, teprve az se
objevi prvni nemocni. Pokud je vcas nebudeme
izolovat a nebudeme pfipraveni na tuto eventuali-
tu, muze dojit k rychlému a snadnému rozsifeni
do velké ¢€asti nasi populace. Proto se vatiola jako
onemocnén{ musi vratit do podvédomi odborné
i laické vefejnosti. Teoretickd moznost zneuziti
jejlho puvodce nuti lékafe znovu si pfipominat
klinicky obraz onemocnéni a statni autority vypra-
covat plan managementu pro pifpad takové even-
tuality. Snad se tak podafi vzit bioteroristim to,
c¢eho chteji predevsim dosihnout. Momentu pfe-
kvapent, strachu a paniky.
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