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S o u h r n
Klíš ťová encefalitis (KE) je arbovirová zoonóza

vyskytující se endemicky v Rusku, ve st řední a východní
Evrop ě. A č jde o časté a závažné onemocn ění, proti n ěmuž se
v Rakousku široce o čkuje, je o n ěm v anglickém písemnictví
jen málo zpráv. KE se lidé obvykle infikují po p řisátí
klíšt ěte ( Ixodes persulcatus neb Ixodes ricinus). Z řídka
vzniká nákaza i po požití nepasterizovaného mléka. K p řenosu
infekce dochází na ja ře a v lét ě, zvlášt ě v lesnatých
oblastech osídlených klíš ťaty. KE je vážným akutním
onemocněním CNS, které m ůže vést ke smrti nebo k trvalým
následk ům. V několika zemích se vyrábí ú činné vakcíny proti
KE. Riziko nákazy KE pro turisty stoupá se sou časným r ůstem
návšt ěv endemických oblastí na ja ře a v lét ě.

Klíš ťová meningoencefalitída (KE) je u lidí
generalizovanou infekcí s nejvýrazn ějším postižením CNS.
Přibývající po čty návšt ěvník ů v oblastech endemického
výskytu KE zvyšují možnost akvirace této nemoci.

Virus KE pat ří mezi flaviviry a jeho p řenaše čem je
obvykle klíšt ě. Virus má dva subtypy: východní a západní.
Prvý je p ůvodcem ruské jaro-letní encefalitídy, druhý
st ředoevropské encefalitídy. Strukturou protein ů se subtypy
od sebe pon ěkud liší. Východní subtyp p řenáší Ixodes
persulcatus, západní Ixodes ricinus. Pr ůběh jimi vyvolané
nemoci se však p říliš neliší, i když onemocn ění p ři infekci
východním subtypem je považováno za t ěžší a déle trvající.
KE se vyskytuje v řadě evropských a asijských zemí.

Historie
KE prvn ě popsal roku 1931 rakouský léka ř Schneider.

Poukázal na sezóní výskyt podobných p řípad ů
meningoencefalitíd. Roku 1937 ruský v ědec Zilber prokázal,
že KE vyvolává virus p řenášený na lidi klíšt ětem I.
persulcatus. Další sov ětský v ědec Pavlovskij odhalil r. 1939
zoonotický p řenos viru mezi klíš ťaty a savci.

Virus
Virus KE pat ří do rodu Flaviviridae a do druhu

Flavivirus. Rod Flaviviridae zahrnuje flaviviry, pestiviry a
virus hepatitidy typu C. V rodu Flavivirus jsou p ůvodci
závažných infekcí lidí: viry hore čky Dengue, v. žluté
zimnice, v. Japonské encefalitídy a viry KE (viz Tab. 1).
Sekvencováním virového proteinu E r ůzných flavivir ů byl
rekonstruován jejich vývoj.

Virus KE je RNK virus o pr ůměru 20-80 nm, skládající se
z jádra a obalu. V jád ře je virová RNK a protein C. Obal
sestává z lipid ů a dvou glykoprotein ů:membránového M a



obalového E (envelope). V obou subtypech viru lze najít
kmeny s pon ěkud odlišnými proteiny, které se pak liší i svou
virulencí.
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Asi nejimunogen ějším antigenem je protein E, navozující
neutraliza ční ochranné protilátky. Protein E má významnou
úlohu ve virulenci viru, nejpíše v časném stádiu jeho
replikace. Virus je termolabilní a m ůže být inaktivován
pasterizací. V mléku p řežívá delší dobu, není inaktivován
ani kyselým prost ředím žaludku.

Epidemiologie

KE je endemickou infekcí ve St řední a Východní Evrop ě,
Rusku a na Dálném Východ ě. Onemocn ění hlásí B ělorusko, Čína,
Česká republika, Dánsko, Estonsko, Finsko, Francie, Itálie,
Japonsko, Kazašsko, Litva, Lotyšsko, Ma ďarsko, N ěmecko,
Norsko, Polsko, Rakousko, Rumunsko, Rusko, Řecko, Slovensko,
Švédsko a Švýcarsko.

Tab. 1 Nejvýznamn ější flavivirové infekce lidí

Infekce Virus Vektor Výskyt
------------------------------------------------------------
Hore č. Dengue Dengue 1 M Tropické oblasti Asie, Au-

Dengue 2 M strálie, Oceánie, Afriky a
Dengue 3 M Ameriky
Dengue 4 M

Japonská St. Louis encef. M, K Amerika
encefalitída Japon. encefal. M Dálný Východ, JV Asie, Ja-

ponsko, Korea, Čína, Indie
Murray Valley enc M Austrálie, Nová Guinea
Kunjin M Austrálie
West Nile M, K Afrika, Evropa, Asie

Klíš ťové KE západ. typu K St řední a Východní Evropa
encefalitídy KE východ. typu K Východní Evropa, Asie

Louping ill K Británie, Irsko
Langat K Asie
Powassan K, M Sev. Amerika, Rusko
Omská HH K Asie

Žlutá zimnice V. žluté zimnice M, K Afrika, Jižní Amerika

Vyvětlivky : M = moskyti, K= klíš ťata. Z vektor ů uvedených na
druhém míst ě byl jen virus izolován, podíl na p řenosu však
nebyl prokázán. HH = hemoragická hore čka

Hlavními hostiteli a rezervoáry viru KE jsou malí
hlodavci. Jako p řenaše či se uplat ňují klíš ťata, lidé jsou
jen náhodnými hostiteli viru. Virus byl prokázán ve 14
druzích klíš ťat, ale pro p řenos na lidi jsou nejvýznamn ější
I. persulcatus a I. ricinus. Velká zví řata jako kozy, krávy,
ovce, prasata a vysoká zv ěř mohou být infikována náhodn ě a
mají pro p řenos viru v p řírod ě asi menší význam.
Seroprevalence anti-KE protilátek je u t ěchto velkých zví řat



spolehlivým, i když nep římým ukazatelem intenzity p řenosu
viru KE v dané oblasti.

Virus m ůže infikovat klíš ťata na celý jejich život a
může být p řenášen transovariáln ě, nebo p ři pá ření. Klíšt ě se
může infikovat v kterémkoli stádiu vývoje (larva, nymfa,
imago) sáním krve infikovaného zví řete, nebo transstadiálním
přenosem. Nové
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poznatky prokázaly, že k p řenosu viru KE m ůže dojít p ři
spole čném sání klíš ťat i když hostitel, na n ěmž sají, nemá
prokazatelnou virémii. Hostitel m ůže být jak vnímavý, tak
imunní v ůči infekci virem KE. Není jasné jak k tomuto
mimořádnému jevu dochází. Soudí se, že je umožn ěn faktory
aktivovanými slinami a lokální infekcí k ůže. Relativní podíl
přenosu p ři pá ření, transovariální infekci, transstadiální
infekci, p ři sání na viremickém hostiteli a p ři spole čném
sání klíš ťat nebyl dosud spolehliv ě stanoven. Prevalence
klíš ťat infikovaných virem KE se v endemických oblastech
Evropy pohybuje obvykle od 0, 5% do 5%. V n ěkterých
lokalitách v Rusku však byla zjišt ěna až 40% prevalence.

Nejvyšší incidence byla zjišt ěna v Litv ě, na Uralu v
západní Sibi ři, kde m ůže dosahovat ro čně 115 až 199
hlášených p řípad ů na 100. 000 obyvatel. Podíl vektor ů mezi
klíš ťaty je mnohem vyšší než by to odpovídalo incidenci KE u
lidí. Vysv ětlení této diskrepance zatím chybí. Zdá se však,
že KE se vyskytuje jen v oblastech, v nichž spole čně žijí
velké a stabilní populace klíš ťat a drobní savci (asi i
ptáci).

K onemocněním KE zpravidla dochází v období od dubna do
listopadu, což souvisí s aktivitou klíš ťat. Infekce
východním subtypem viru vznikají obvykle na ja ře, kdežto
infekce západním subtypem viru v ětšinou na po čátku podzimu.
Zvýšení po čet p řípad ů KE, pozorovaný v tomto století, m ůže
souviset s celkovým oteplováním klimatu. Říká se, že
teplejší podnebí má za následek po četn ější populaci hlodavc ů
a vyšší aktivitu klíš ťat. K nákaze KE dochází p ředevším ve
venkovských oblastech. Výskyt nemocných ve m ěstech bývá
spojen se sbíráním lesních plod ů, hub a s prací na farmách.
V posledních letech bývá tento do časný pobyt lidí z m ěsta na
venkov ě spojen s řadou nových onemocn ění. Spole čnou cestou
přenosu viru m ůže být konzumace nepasterizovaného mléka.
Nej čast ěji to bývá kozí mléko, ale jsou známy p řípady
infekce po konzumaci kravského a ov čího mléka, nebo sýr ů
vyrobených z nepasterizovaného mléka.

Podíl subklinických infekcí je obtížné zjistit, protože
tyto lehké, ch řipce podobné potíže nejsou diagnostikovány.
Podle n ěkterých prací m ůže však být podíl subklinických
nákaz mezi 7 0 % a 98 %. K manifestním nákazám dochází v
každém v ěku. Onemocn ění vyvolané západním subtypem viru KE
bývá u d ětí mírn ější než u dosp ělých, zvlášt ě t ěžce probíhá
u osob starších 60-ti let. Onemocn ění d ětí východním
subtypem viru je považováno za t ěžší než onemocn ění p ůsobené
západním subtypem. Obrny vznikají u 10-40% nemocných. Bývají
čast ější po infekci východním subtypem viru. Také p řisátí
většího po čtu klíš ťat signalizuje možný t ěžší pr ůběh nemoci.
Hlášená letalita KE je po západním subtypu 0, 5-2%, po
východním subtypu 3-20%. Soudí se, že po prožití infekce je
doživotní imunita. Prevalence protilátek v ůči viru KE m ůže
být u lidí žijících v endemické oblasti KE vysoká. Obvykle
kolísá od 1-20%, ale v n ěkterých ohniscích m ůže být



seroprevalence mnohem vyšší a m ůže být až 100%.

Patogeneze a patologie.

Jsou dva zp ůsoby proniknutí viru KE do t ěla: p ři sání
klíšt ěte, nebo požitím nepasterizovaného mléka infikovaných
dojnic. Virus se nejprve v brán ě vstupu množí. Pak proniká
lymfatickými cestami do mízních uzlin a odtud cévami a
mízovodem do krevního - 4 -
oběhu za vzniku virémie.

Hore čnaté období v 1. stádiu nemoci odpovídá dob ě
virémie. Druhé stádium se vyzna čuje proniknutím viru do CNS,
provázeném zán ětem, rozpadem a poruchou funkcí nervových
buněk.

Patogeneze chronické KE, vyvolané východním subtypem
viru, není jasná. Bylo však prokázáno, že virus m ůže v mozku
uměle infikovaných laboratorních zví řat persistovat ješt ě
řadu měsíc ů po inokulaci. Dlouhé p řetrvávání protilátek typu
IgM a IgG v séru a likvoru n ěkterých pacient ů nazna čuje
možnost dlouhodobé replikace viru a jeho p ůsobení. P ři
myeloencefalitíd ě bývají nej čast ěji postiženy hlavové nervy
a neurony v p ředních rozích míšních, u t ěžší p řípad ů však
jsou postiženy i další motorické neurony.

Klinika (siln ě zkráceno)

Obvyklá inkubace činí 7-14 dn ů, může však být mezi 2-28
dny. P ři alimentárním p řenosu mlékem je inkubace krátká, jen
3-4 dny.
Asi 10-44% pacient ů nepost řehne p řisátí klíš ťat. Po infekci
západním subtypem viru KE vznikne obvykle dvoufázové
hore čnaté onemocn ění, kdežto infekce východním subtypem se
vyzna čuje monofázickým pr ůběhem. Dvoufázový pr ůběh sestává
často ze 2-7 denní hore čky s maximy do 39 0C, p ři níž nejsou
žádné známky meningoencefalitídy.

Následuje 2-10 denní období bez hore čky a jiných potíží.
Asi u t řetiny infikovaných se rozvine druhá fáze infekce. Je
charakterizována hore čkou o 1-2 OC vyšší než v prvé fázi.
Objevují se p říznaky meningitídy (M), nebo
meningoencefalitídy (ME). Infekce východním subtypem nemívá
asymptomatickou pauzu. Objeví se zarudnutí tvá ří a krku,
nast říknutí spojivek, bolesti hlavy, spavost, nevolnost,
zvracení, závrat ě a svalové bolesti. M ůže vzniknout
přecitliv ělost, nesnášenlivost hluku a v ůní.

K hlavním neurologickým syndrom ům KE patří: hore čky s
bolestí hlavy, aseptická meningitída, ME,
meningomyeloencefalitis a postencefalitický syndrom (viz
Tab. 2)

Z Ruska jsou hlášeny t ěžké, chronické infekce po akutní
KE, vyvolávané východním subtypem viru. Zprávy hovo ří o
pacientech s progresivními, nebo intermitentními
neurologickými potížemi. Z části souvisí nejistota, zda
skute čně jde o následky po infekci virem KE, s chyb ěním
pr ůkazu trvající replikace viru. Nelze vylou čit jiná
klíš ťaty p řenášená onemocn ění, nap ř. Lymeskou boreliózu.
Navíc je obtížné rozeznat chronickou infekci od poškození
mozku následkem imunitních pochod ů.



Diagnostika (zkráceno)

Při meningoencefalitíd ě lze lumbární punkcí obvykle
prokázat zvýšený nitrolební tlak. V likvoru je normální
hladina cukr ů, lehce vyšší bílkoviny a pleocytóza. Ta trvá
3-6 týdn ů, ale i 3-4 m ěsíce.

Biochemický nález v krvi bývá normální, po čet leukocyt ů
na počátku potíží je zvýšený.

Specifická dg je založena na pr ůkazu IgM protilátek.
Pacienti s jinou flavivirovou infekcí mohou mít protilátky
zk řížen ě reagující s IgG proti viru KE. Nejspolehliv ější
výsledky poskytuje pr ůkaz IgM protilátek pomocí ELISA v séru
a/nebo likvoru.
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Důležitý je termín odb ěru, na po čátku nemoci m ůže být

nález negativní. Doporu čuje se pak vyšet ření opakovat týden
po za čátku hore ček. Protilátky typu IgM lze v séru najít po
10 měsíc ů i déle.

V epidemiologických studiích promo řenosti virem KE a p ři
pr ůkazu virémie u zví řat se ov ědčil nález RNA viru pomocí
PCR.

Diferenciální diagnostika (zkráceno)

Vzhledem ke geograficky velmi široké disperzi viru KE a
ke shodným projev ům postižení CNS, je t řeba při diagnostice
pomýšlet na řadu možných jiných infekcí a etiologických
agens:
- virová agens: EBV, ch řipka, parach řipka, ECHO, Coxsackie,

parotitis, v. LCM, adenoviry, HSV, Polio, West Nile v. ,
Japon. encefalitis, Powasan, Louping ill, HIV, Dengue,
CMV,

- bakteriální: Salmonella typhi, shigely, legionely,
Neisseria meningitidis, pneumokok, hemofilus

- spirochety: typhus recurens, syfilis, leptospiry, borelióza
- ricketsie a erlichie: lidská granulomatózní erlichióza, Q

hore čka, skvrnitý tyf, lidská monocytární erlichióza
- houby: histoplasmóza, kryptokokóza
- parazité: babesióza, toxoplasmóza, cysticerkóza
- jiné: tularemie, brucelóza, tuberkulóza, Mycopl. pneumoniae

Tab. 2 Klinické projevy infekce virem KE a jeho subtypy

Syndrom Příznaky Subtyp viru
západní východní

------------------------------------------------------------
Febrilní Hore čka, cefalgie, Obvykle ne- Hlášeny u 5-50%
cefalgie fotofobie, zvracení, hlášeny p řípad ů

závrat ě, meningeál-
ní iritace

Aseptická " " " " +
meningitis vyšší hore čky

Meningoen- Mening. drážd ěmí, ny- U 70% p řípa- U 85% p říp. je
cefalitis stagmus, somnolence, d ů bifazický jen 1 fáze.

záškuby jazyka a pr ůběh, u d ě- T ěžší pr ůběh u
kon četin, hyperakusie tí leh čí. Po infekcí ze Si-
hyperestesie, patlavá roce má 40% bi ře a Asie.



řeč, asymetr. obrny pac. postenc. Trvalé obrny u
hlavových nn. , bolest syndro m a 2 5-30%, letali-
paží, zad, nohou, silné až 10% tr- ta je 5-20%. Je
pocení, retence mo če valé obrny. hlášeno chron.
bezv ědomí, halucinace Letalita je progresivní
delirium, psychóza 2-5 % onemocn ění.

Meningoen- Mening. drážd ění, dys-
cefalomye- funkce kmene mozku,
litis míchy a n. frenikus,

postižení bulb ů, ple-
tence pažního, obrny
kon četin.
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Terapie :

Chybí specifický lék, existuje pouze podp ůrná terapie.
Jen útržkovité zprávy z Ruska nazna čují, že podání
specifického imunoglobulinu na za čátku nemoci m ůže zmírnit
následky infekce východním subtypem viru KE. Zkušenost říká,
že klid na l ůžku po dobu dvou týdn ů přispívá k úzdrav ě bez
následk ů.

U lehce probíhajících onemocn ění sta čí paracetamol,
aspirin nebo jiný nesteroidní protizán ětlivý lék. U t ěžších
případ ů se n ěkdy dávají kortikosteroidy, které mají urychlit
ústup potíží, ale jejich podávání nebylo ješt ě ověřeno
klinickými studiemi.

Při meningoencefalitíd ě je t řeba pacienta stále
sledovat, nebo ť se u n ěj může rychle (do hodiny) vyvinout
koma (následkem otoku mozku), nebo nervosvalové obrny
vedoucí k selhání dýchání. Pak je nutná intubace a řízené
dýchání.

Prevence (zkráceno) :

Nejú čin ější ochranou p řed KE je aktivní imunizace. Dnes
se užívá řada vakcín, které však dosud nebyly řádně ověřeny
v kontrolovaných studiích a ve studiích porovnávajících
jejich protektivní ú činek. V Evrop ě je nej čast ější vakcína
FSME-Immun Inject, vyráb ěná firmou Immuno AG z Vídn ě.
Obsahuje celé, purifikované viriony, inaktivované
formaldehydem. Podává se ve 3 dávkách, které jsou dob ře
snášeny. Ú činek hromadné vakcinace v Rakousku byl odhadnut
na 95 a více procent.

Další vakcínou v prodeji je Encepur n ěmecké firmy
Behringwerke AG z Marburgu. Je široce užívána k o čkování
kojenc ů a dětí v endemických oblastech KE v N ěmecku. D ětem
se aplikují menší dávky vakcíny. O údajn ě vysoce ú činné
ruské vakcín ě nebyly publikovány pot řebné informace.

Základní o čkování všemi výše uvedenými vakcínami trvá
rok. Kontrolovaná studie s Encepurem však prokázala stejnou
imunogenitu po expresním o čkování v 0. , 7. a 21. dnu, p ři o
něco v ětším po čtu nežádoucích reakcí. Také pokusy na myškách
prokázaly dobrou imunogenitu expresního o čkování.

Přeočkování se doporu čuje každé 3 roky. Zdá se, že
vakcíny jsou stejn ě účinné jak proti západnímu, tak
východnímu subtypu viru KE.



Postexpozi ční aplikace specifického imunoglobulinu b ěhem
96 hodin po expozici pravd ěpodobn ě zabrání onemocn ění u 60 %
chrán ěných. Tento údaje je však založen jen na telefonických
dotazech. N ěkolik zpráv o možném zhoršení nemoci po
postexpozi ční pasivní imunizaci vyvolává úvahy o
protilátkami enhacovaném onemocn ění. Než bude tato možnost
vylou čena, je t řeba podrobných klinických sledování.

Z dalších preventivních opat ření je významná pasterizace
mléka a ochrana p řed napadením klíš ťaty. Spo čívá v užívání
repelent ů, vyhýbání se ohnisk ům KE, zejména zarostlým
vysokou trávou a k řovinami, nošení speciálního, t ěsně
přiléhajícího od ěvu a okamžité odstran ění p řichycených
klíš ťat. Tato opat ření také snižují riziko nákazy boreliemi
a erlichiemi, p řenášenými stejnými klíš ťaty jako virus KE.
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