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Chripka je akutni virova respiracni infekce. V oblastech mirného pasma zpuasobuje v chladném obdobi sezénni epidemie
rdzného rozsahu. V populaci pfi nich dochazi nejen k vyznamnému narlistu nemocnosti a pracovnich neschopnosti, ale
nemald ¢ast nemocnych na infekci nebo jeji komplikace kazdoro¢né umira, i pres existujici terapii a efektivni vakcinaci.
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Influenza and its complications

Influenza is viral acute respiratory illness. During winter season flu occurs in local epidemics of various magnitude. Influenza
causes substantial loss of workdays, human suffering, and significant mortality rate in population, despite the existing treat-

ment and effective vaccination.
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Historie a etiologie

Plvodcem chfipky (influenza) jsou obalené RNA viry patfici do ce-
ledi Orthomyxoviridae, které se fadf do tfi samostatnych rod(: influenza
A, influenza B a influenza C. Charakteristickym rysem chiipkovych vir(i
je segmentovany genom, ktery tvoff jednofetézcova ribonukleova ky-
selina negativni polarity (ssRNA). Virus chfipky typu A a B obsahuje osm
segmentt RNA ulozenych ve formé ribonukleoproteinu, virus chfipky
typu C nese pouze sedm segmentd. Na povrchu virionC u chfipky typu
AaBjsou dva glykoproteiny, hemaglutinin (HA) a neuraminidaza (NA).

Tab. 1. Typy vird chiipky

Viry chfipky typu A se na zékladé struktury povrchového hemaglutininu
(H1-16) a neuraminidazy (N1-9) dale déli na subtypy (tabulka 1). Tyto po-
vrchové glykoproteiny jsou odpovédné za vazbu na povrch hostitelské
bunky a HA indukuji tvorbu protildtek. Protildtky proti neuraminidaze
mohou blokovat uvolfovani viru z hostitelské bunky.

Virus chfipky A je geneticky labilni. Cetnost mutaci jeho genomu je
priblizné 300x vy3si nez u jinych mikroorganismi (1). Antigenni drift je zpa-
soben bodovymi mutacemi povrchovych antigent viru. Zména ovliviuje
virulenci jednotlivych subtypt a obchézi imunitni obranné mechanismy

Influenza A Influenza B Influenza C
Genom 8 segmentl 8 segmentl 7 segmentd
Subtypy 16 hemaglutinind (HA) 1 subtyp (1 HAa 1 NA) 1 subtyp

Geneticka variabilita Antigenni shift a drift

Pouze drift mGze cirkulovat vice variant

Pouze drift mdze cirkulovat vice variant

Pandemicky potencial Ano Ne Ne
Hostitelska specifita Clovék, prase, koné, ptaci, morsti Pouze ¢lovék Clovék, prase, tuleni
Zivocichové
Zviteci rezervoar Ano Ne Ne
Onemocnéni MUze vyvolat pandemie se zdvaznym | Tézky prabéh u starsich, oslabenych osob Mirné onemocnént
prabéhem u mladych osob
Sezonni vyskyt Ano Ne Ne
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(napf. drift typu A/H2N2 Singapore 225/99 na A/H2N2 New Delhi 033/01).
Druhou, vétsi, ale méné frekventni genetickou zménou u influenzy je
antigennf shift. Pfi shiftu dochazi k vyméné celého segmentu gent pro
jednotlivé antigeny. Vznika pravdépodobné pii soucasné infekci riznymi
typy chiipky u prasat, kterd jsou vnimavé jak k humanni, tak avidrni influen-
ze. Drift pfi zachovani zékladni antigennf struktury nepUsobf vyznamné
zmény v morbidité. Naproti tomu shift s objevenim se nového (¢i dlouho
necirkulujictho kmene) mé potencial zpusobit pandemii, protoze populace
nema proti novému typu chfipky protilatky.

Nejdramati¢téjsi dokumentovana lidska pandemie vyvoland no-
vym kmenem chfipky byla chfipka Spanélska. V letech 1918-1920
typ A/HINT usmrtil mezi 20-40 miliony lidi, coz pfedstavovalo 1-2 %
tehdejsi populace. Asijské chfipka v roce 1957 (typ A/H2N2) usmrtila
2-4 miliony lidi, chfipka Hongkong 1968 (A/H3N2) méla také kolem
2 miliénd obéti. Sezonné se odhaduje, Ze na chfipku a jeji komplikace
zemfe kolem 0,5 milionu lidf. Vysokad mortalita na $panélskou chfipku
se vysvetluje mezivale¢nou chudobou a neznalosti antiinfekeni [écby
(2), dalsf pandemie jiz nastésti takto vysokych Cisel nedosahly.

Patofyziologie a epidemiologie

Influenza A plsobi nejvice infekci u lidi i zvifat. Typ B je u lidf druhy
nejcastéjsi a typ C se vyskytuje minoritné a nezpUsobuje epidemie.
Inkubacni doba chripky je 1-4 dny. Vylu¢ovani viru zacina zhruba
den pred néstupem priznakd, trvé obvykle 2-5 dnd a zhruba koreluje
s febrilni fazi onemocnéni. U imunosuprimovanych osob a u déti mize
byt vylucovaniviru prodlouzeno, na 2-3 tydny (3). K mezilidskému pre-
nosu dochézi kapénkovou cestou. Infikovany clovék vykaslava kapénky
o velikosti 2-10 mikrometr( do svého okolf, arbitrarné se uvadi az do
vzdalenosti 2 metrl (4). Virus se v aerosolu z dychacich cest dostava do
okolf'i na vétdi vzdalenost, ale v mensi mife, i pfi hlasitém mluvent, kfiku
nebo napriklad zpévu. Proto maze byt pro své okoli infekéni i ¢lovek,
ktery nekasle (4). Avsak oproti pifimému kontaktu tvari v tvar s kaslajicim
¢lovékem je tento zplsob prenosu méné rizikovy a zpravidla vyzaduje
deldf kontaktni dobu s nemocnym. Virus je pomérné rezistentni vUici
zevnimu prostredi, a proto dochézi k prenosu infekce téz kontamino-
vanymi predméty. Pfi pokojové teploté si zachovavé infek¢nost na tvr-
dych neporéznich pfedmétech (ocel, plast) 24-48 hodin, na poréznich
suchych materidlech (papir, platno) 8-12 hodin, na poréznich vihkych
materidlech az 72 hodin, na bavinénych tkaninach nékolik tydnd a na
suchych rukou 15 minut az 3 hodiny. Virus je citlivy vici véem bézné
pouzivanym dezinfekénim ¢inidlim a Ize jej pomérné snadno a ucinné
zlikvidovat jakymkoli detergentem (mydlo, prostfedky na umyvani
nadobi, praci prasky apod.). Ptaci chfipka se mUze na ¢lovéka prenést
primym kontaktem s infikovanym zvifetem nebo jeho trusem a spo-
radicky vyvolat i téZka onemocnéni (5).

Po vdechnutiinfekéniho aerosolu se virus navaze prostfednictvim
hemaglutininu na receptory epitelu respira¢niho traktu a endocytézou
vstupuje do bunék. Uvnitf buriky se replikuji nové viriony, dochazi
k bunécné dysfunkci s naslednou apoptdzou. Z odumirajicich bunék
jsou pomoci neuraminiddzy uvoliiovany viriony, které infikuji dalsi epi-
telidInf buriky. Vyplavenim zénétlivych cytokinl se spousti systémové
projevy infekce.
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Klinické priznaky

Chripku obvykle charakterizuje nhly (béhem 24 hodin) rozvoj piizna-
ké: horecka, kasel, bolest v hrdle, myalgie, bolesti hlavy, slabost a Unava,
tachykardie. Hyperémie spojivek dokresluje obraz virové respiracniinfekce.
Kasel je zpravidla suchy, objevuje se s latenci za inicidlni horeckou a mdze
byt provazen pleurdinimi bolestmi. Infekce nékterymi subtypy chfipky
jsou prvni hodiny aZ dny charakterizovany kromé respiracnich pfiznak
i préjmem a zvracenim, které byvaji ¢astéjsi u déti. Horecka a dalsi celkové
piiznaky obvykle do 3 dnd ustoupi, k Uplné Upraveé stavu dochazi do tydne.
Klinicky pribéh mdze byt mitigovan predchozi vakcinaci nebo drivéjsi
infekci, rovnéz mize byt provézen i rymou a vytvaret tak obraz nezavazné
respiraCni virdzy. Pacienti s mirnymi pribéhy vétsinou v klinické praxi lékare
nevyhledaji, ale maji epidemiologicky vyznam v sifent viru. Typicky se viak
chripka projevuje jako akutni hore¢naté onemocnéni's celkovym obrazem
té73f systémové infekce, castéji u rizikovych skupin pacientd (tabulka 2).

Diagnostika

Ribonukleova kyselina chfipky je detekovana polymerazovou fe-
tézcovou reakcf (real-time, RT-PCR). Materidl je ziskdn nasofaryngedalnim
stérem, muze byt vysetfeno i sputum nebo bronchoalveoldrni aspirat
u ventilovanych pacientl. Sérologické a dalsi nepfimé metody jsou
v akutnim stavu nepfinosné. Rychlotesty na bazi imunoenzymatickych
reakci detekujici antigeny chfipky maji i pfes pomeérné vysokou speci-
fitu nizkou senzitivitu, proto se v klinické praxi upfednostriuje metoda
RT-PCR.Kvysetfeni jsou v chfipkové sezéné indikovani vsichni pacienti
hospitalizovanf pro akutni respira¢ni infekci a v ambulantni praxi vsichni
pacienti s vysokym rizikem tézsiho prlibéhu (stejnd skupina pacientd,
kterd je indikovéna k vakcinaci, tabulka 2). U lehkych a stfedné téZce pro-
bihajicich infekci nevykazuji vysledky béznych laboratornich vysetienf
vyznamné odchylky, u tézsich pribéhd véetné primarnf virové pneu-
monie byvajf laboratorni zmény jiz zfetelné, véetné elevace zanétlivych
parametrd imitujici bakteridlni infekci. U virové pneumonie jsou vsak

antibiotika nelcinna a je tfeba rychlé diagnostiky a terapie virostatiky.

Terapie

Aktudlné se v lécbeé influenzy doporucuji inhibitory neuraminidazy —
perordlnfoseltamivir v ddvce 75 mg a 12 h, inhala¢ni zanamivir 10mga 12 h
aintravendzni peramivir v jednorazové davce 600 mg u dospélych. Inhala¢ni
virostatikum mze byt upfednostnéno v gravidité pro omezené systémové
plsobeni. Standardni délka terapie je 5 dni. Viy3si davkovéni a prodlouzend
doba terapie u kriticky nemocnych ¢i obéznich pacientt je Siroce akcepto-
vana, ale nemé jednoznacné prokéazany efekt oproti davkovani standard-
nimu (7).V poslednich letech jsou uvddény do praxe nové protiviroveé léky
jako favipiravir (inhibitor RNA polymerdzy) nebo baloxavir marboxil (inhibitor

Tab. 2. Rizikové skupiny pacientd
Osoby starsi 65 let a déti mladsi 2 let
Pacienti s [é¢enym onemocnénim plic (astma, CHOPN, plicni fibréza apod.)

Pacienti s kardiovaskularni nemoci a rizikem (ICHS, prodélany IM nebo CMP)

Pacienti s chronickou renainf insuficienci zejména, dialyzovani

Téhotné zeny

Pacienti s imunosupresi (stavy po transplantacich, onkologickd lécba,
autoimunitni nemoci, HIV)
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endonukledzy), se slibnymi vysledky (8). Lécba chripky je nejefektivnéjsi,
pokud se zahdji v¢as (do 48 h), a je pIné indikovana u pacientl s rizikem
komplikovaného prabéhu (tabulka 2).

Komplikace

Nejvaznéjsi komplikaci influenzy je pneumonie. Primarnf virova
pneumonie se manifestuje obvykle mezi 5-7. dnem nemoci progre-
sivni dusnosti, hypoxemif a oboustrannymi plicnimi infiltraty v RTG ¢i
CT obraze. Riziko rozvoje této obavané primarni komplikace je vyssi
v gravidité (3. trimestr), u pacientl s kardiovaskuldrnim rizikem a v po-
krocilém véku. BEhem pandemii byla viak intersticidIni pneumonie
pozorovana i u mladych nemocnych bez zndmych rizikovych faktord.

Sekundami bakteridlni infekce (sinusitida, pneumonie) v terénu po-
skozeného respiracniho epitelu vyvoldva nejcasteji Staphylococcus aureus
a Streptococcus pneumoniae, méné frekventné Streptococcus pyogenes,
Hemophilus influenzae a dalsi gramnegativni bakterie. Komplikujici bakte-
ridinf pneumonie se objevuji po pfechodném zlepseni stavu pfi probihajici
chfipce s novym vzestupem teploty, vykaslavanim sputa s pifmési krve,
leukocytézou nad 15 tisic/ul, elevaci prokalcitoninu a CRP, hypoxemif
a zménou RTG ndlezu. Obdvané mohou byt stafylokokové pneumonie,
zejména v lokalitach s vyskytem MRSA (meticilin rezistentnf S. aureus) pro
opozdény ¢i minimalni efekt bézné pouzivanych antibiotik (6).

Myositida se prezentuje trvajicimi myalgiemi s elevaci svalovych en-
zym{ z probihajici rhabdomyolyzy s myoglobinurii, kterd mize vzacné vést
az rendlnimu selhani. Rovnéz myokarditaida a perikarditaida je obcasnou
komplikaci chripky.

Pacienti s kardiovaskuldrnim onemocnénim maji prokazatelné vyssf ri-
ziko komplikaci pfi chfipce nez ostatni populace (9, 10). Relativni riziko roz-
voje akutniho infarktu myokardu (IM) v horizontu tydne od diagnostiky re-
spiracniinfekce bylo v nékolika studiich u chfipky B 10,1 (95% C1 4,37-23,38),
u chfipky A 5,17 (95% Cl 3,02-9,84), RS viru 3,51 (95% Cl 1,11-11,12) a 2,77
pro ostatnfi virové respiracni infekce (9). Rozvoj myokardidlniho poskozenf
nelze vysvetlit jen klimatickymi jevy, hypoxemii, tachykardif ¢i zdnétem
indukovanym prokoagula¢nim stavem a nestabilitou aterosklerotického
platu, ale i vlastnim plsobenim viru influenzy, nebot vakcinace proti
chfipce snizuje i riziko akutniho IM (11,12, 13, 14).

Komplikace centréIni nervové soustavy pod obrazem encefalitidy,
myelitidy nebo syndromu Guillain-Barré jsou nastésti vzacné.
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Prevence

Nejvyznamnéjsi prevenci chfipky je vakcinace. Svétovd zdravot-
nicka organizace (WHO) kazdoro¢né vydava doporuceni k vakcinaci
nebo Upraveé stavajicich vakcin podle aktudlniho vyskytu cirkuluji-
cich typl chfipky. Pro sezonu 2019/20 tak byly doporuceny vakciny
obsahujici 2 kmeny chripky A (HINT a H3N2) a dva rlizné kmeny
chfipky B. Pro sezdnu 2020/21 bude opét doporucena kvadruvalentnf
vakcina s mirnymi Upravami jednotlivych komponent. Celosvétove
existuje vice typu vakcin, parenterdlni inaktivované, rekombinantnf,
vysokoddvkované a intradermalni nebo zZivé oslabené intranazalni.
Rada z nich nenf v CR registrovana, v nasich podminkéch z(istavaji
standardem intramuskuldrni inaktivované vakciny. U dospélych se
aplikuje jedna davka, idedIné tésné pfed zacdtkem chfipkové sezény.
Dle zkusenosti z poslednich let je optimalni vakcinovat od fijna do
zacatku prosince. U¢innost vakciny je sezonni a nastupuje nejdfive
po 7 dnech od vakcinace.

Mimovakcina¢niformy prevence jsou zalozeny na omezeni vylucovani
viru u nemocnych: distancnf omezeni, noseni rousky a dodrzovanf hygienic-
kych navykd ve smyslu spravné etikety kasle a mytf rukou. V nemocnicich
i socialnich zafizenich se v prevenci Sifeni chripky doporucuje ockovani
zameéstnancl a principy kapénkovych a kontaktnich izola¢nich rezimd.

Zaver

Influenza patfi mezi ¢asté respiracni infekce. Vyskytuje se ce-
losvétové v sezdnnich epidemifch. Rozsah lokélniho vyskytu s po-
tencidlem vzniku pandemie pfi vzniku nového kmene po genetické
mutaci nelze spolehlivé pfedvidat. | pfes existujicf antivirovou lé¢bu
a bezpecné efektivni vakciny jsou stale v souvislosti s touto nemoci
nebo jejimi komplikacemi hospitalizovany miliony lidi a statisi-
ce jich na tuto nemoc kazdy rok umird. Ockovani je vyznamnym
preventivnim opatienim, které zabrani véznému pribéhu, a tudiz
i komplikacim chfipky, ale bohuzel je prooc¢kovanost proti chfipce
v Ceské republice ve srovnani se zépadnimi zemémi Evropy na
nizké Urovni. Je tedy potfeba soustavnou osvétou vyvracet védou
nepodlozené argumenty odmitacl ockovani a tuto situaci zménit.
Zejména u rizikovych pacientU je zadouci, aby doporuceni k vakcina-
ci bylo aktivné podpofeno i jejich osetfujicimi specialisty (kardiolog,
pneumolog, nefrolog ad.).
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