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Cilem tohoto ¢lanku je shrnout aktualniinformace o rotavirech a jimi ptisobenych onemocnénich. Déle se zmifiujeme o vyznamu
vakcinace a 0 mozném vlivu vakcin na sloZeni rotavirovych genotyp pfitomnych v populaci.
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This article aims to summarize up-to-date information on rotaviruses and diseases they cause. Next the authors mention the
importance of vaccination and the possible effect of vaccines on the different rotavirus genotypes present in the population.
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Rod Rotavirus patfici do Celedi Reoviridae je
vyzna¢nym patogenem ¢lovéka i dalsich obrat-
lovcl. Rotaviry jsou neobalené viry s prdmérnou
velikosti 60-80 nm a jejich genom je tvoren 11
segmenty linedrnf dvouretézcové RNA. Rotaviry
se dale rozdéluji do skupin A-H (RVA-RVH), a to
na zakladé sekvence genomového segmentu
kédujiciho strukturdlni protein VP6 (1).

Skupiny rotavirl A, B, C a H mohou nakazit
jak ¢lovéka, tak zvifata, zatimco skupiny D, E,Fa G
byly nalezeny pouze u zvifat. Nejvyznamnéjsi
skupinou infikujici ¢lovéka jsou RVA, které zpd-
sobuji rocné vice nez 215 000 Umrtf u déti mlad-
sich 5 let, coZ predstavuje vice nez 33% umrtf
nasledkem prijmového onemocnéni (2).

Podrobnéji se RVA rozdéluji do jednotlivych
podskupin (sérotypt ¢i genotypd) dle dale zmi-
nénych principd. Sérotypizace byla provadéna
dfive na zakladé antigennich vlastnosti a reak-
tivity se séry obsahujicimi neutraliza¢ni pro-
tildtky proti hlavnim povrchovym antigendm
(VP4 a VP7).V soucasné dobé se nejvice vyuziva

presnéjsi zpUsob, a to sekvenacnianalyza geno-
movych segmentd, kdy na zdkladé nukleotidové
sekvence jsou popsany jednotlivé genotypy (3).

Binarni klasifika¢nf systém, ktery je pouzi-
vany pro béznou klasifikaci rotavir(, je zalozeny
na charakterizaci dvou hlavnich povrchovych
virovych antigent — VP4 a VP7, které vyvolavaji
tvorbu specifickych neutraliza¢nich protilétek
(viz obrazek 1). Sekvence segmentu kddujiciho
protein VP7 zafazuje rotavirus do G-genotypu
a sekvence segmentu kédujiciho VP4 protein
urcuje P-genotyp (4). Genotypizace rotavirll je
provadéna predevsim pro vyzkumné Ucely, nic-
méné pfinasi velmi cenné informace o zastoupe-
nf jednotlivych typl RVA v populaci, 0 zménach
pomeéru genotypl v zavislosti na provadeéné
vakcinaci a nasledné o ucinnosti pouzivanych
vakcin a také o mozné introdukci zoonotickych
kmend rotavird.

Pfi podrobném zkoumani jednotlivych ge-
notypU bylo napfiklad zjisténo, Ze nékteré geno-
typy mohou mit své charakteristické hostitele.
Rotaviry genotypu G3 nejcastéji infikuji mysi,
G17-G19 jsou typické pro ptaci rotaviry a ge-
notypy G5 a G11 byly izolovény hlavné z prasat

a z lidi. Diky genotypizaci jsme schopni rozlisit
celkem 27 G a 35 P genotypU RVA v rlznych
kombinacich, z nichz 12 genotypl G a 15 ge-
notypl P mohou zpUsobit infekci u ¢loveka (4).
Nejbéznéjsi genotypy objevujici se u lidf jsou
G1-G4 a G9 v kombinaci s genotypy P[4] a P[8]
(5). Tato zna¢na variabilita rotavirovych kment
je spojena se tfemi hlavnimi evolu¢nimi me-
chanismy (4):
Akumulace bodovych mutaci, které vedou
ke zméné genetické informace.
Pfeskupeni (reasortment) jednotlivych
segmentl genomu pfi soubézné infekci
organismu dvéma (Ci vice) kmeny rotavirQ
a nasledné zvyseni rezistence vUci protilat-
kdm hostitele.
Zoonoticky prenos, kdy mize dojit k pre-
kro¢enf mezidruhové bariéry a k pfenosu
a adaptaci pavodné zvitecich rotavirl na
Cloveéka.

Rutinni laboratorni diagnostika je provadéna
pomoci prikazu virového antigenu ve stolici
metodou ELISA ¢i imunochromatografickymi
a latexaglutinacnimi rychlymi testy. Rotavirové
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Struktura rotavirové cdstice (se svolenim
National Institute of Allergy and Infectious Diseases,
Bethesda, Maryland, USA)

Rotavirus

Castice je také mozné prokazat molekuldrné-bio-
logickymi metodami (prikaz nukleové kyseliny)
¢i elektronovou mikroskopif, tyto metody jsou

Rotavirovd gastroenteritida (RVGE) mUze
postihnout ¢lovéka nékolikrat za zivot, infek-
ce probihajf nej¢astéji u déti do 5 let, kdy dité
v prméru prozije vice nez 10 epizod RVGE.
Nejzavaznéjsi infekci je zpravidla ta prvni, kdy
organismus nema vyvinuté zadné protilatky
a soucasné protilatky ziskané z matefského mlé-
ka jiz nemajf protektivni Ucinek. Vyzkumy ukazujf,
7e nejcastéji svou prvni rotavirovou infekci pro-
délaji déti do 24. mésice od narozeni. Rotaviry
se mohou replikovat pouze uvnitf enterocytd.
Do téla svého hostitele proniknou fekalné-oralni
cestou. Z dutiny Ustni putuji trdvici soustavou
az do tenkého streva, kde infikuji stfevni burnky
v blizkosti klkd. Jakmile viry osfdli enterocyty,
dochazi ke strukturnim a funkénim zménam
stfevniho epitelu. Dochazi k lyzi vrchnich bunék
a sloupcovité klky zakrmiuji na krychlovité. Klky
jsou odpovédné za absorpci tekutin a Zivin a je-
jich modifikaci dochazi k poruse absorpce cukri
a daldich latek. Nevstfebané disacharidy spolu
s dalsimi latkami zvysujf osmolalitu ve stfevnim
lumenu, kvli které dochazi k urychleni peristal-
tiky a posunu nevstfebané potravy smérem ven
z téla. Porusend sliznice tenkého stfeva se neu-
stale obnovuje, Uplné obnova trvéa 2-8 tydnd (6).

RVGE ma kratkou inkuba¢ni dobu (18-48
hodin) nasledovanou horec¢kou a ¢astou stolici
nazelenalé barvy bez krve a hlenu, ktera ob-
sahuje az 10" virovych ¢astic v 1 ml. P¥i prdj-
mech dochdzi k ubytku tekutin v organismu.
Novorozenecké prljmy charakterizuje dennf
Ubytek vétsi nez 10 ml/kg télesné hmotnosti.

U starsich déti je ztrata tekutin vyssiho objemu
— 200 ml na organismus. Tézka dehydratace se
vyznacuje ztratou télesné hmotnosti > 10 %;
v takovém pfipadé je vhodné zvazit hospitali-
zaci (7). U dospélych osob, které se velmi casto
nakazi od akutné nemocnych déti, mivé infekce
mirnéjsi az asymptomaticky prabéh. Velkou sku-
pinou dospélych pacientl ohrozenych akutni
RVGE jsou imunokompromitované osoby (az
30 % vdech dospélych s pozitivnim ndlezem
RVA) (8). Vzhledem k velké odolnosti zpUsobujf
rotaviry ¢asto nozokomialni infekce. Na k{zi jsou
schopny pfeZivat az nékolik hodin a na povrsich
az nékolik tydn. Jejich odolnost vci nejriiznéj-
sim typdm dezinfekenich pfipravkd je dand tim,
Ze rotaviry jsou neobalené. Nejlepsi tc¢innost
vykazuji dezinfekeni pripravky na bazi alkoholu
(s obsahem nejméné 40 %).

Vlyskyt rotavirovych gastroenteritid v mir-
ném pasmu neni konstantni béhem celého roku,
ale pocet pripadl onemocnéni kolisa v ramci
jednotlivych meésict. Naopak v tropickych ob-
lastech trpi na akutni prljmy v pradbéhu roku
priblizné stejny pocet pacientl. Nejvice pfipa-
dd RVGE v mirném pasmu byvé zaznamenano
v zimnich mésicich od ledna do bfezna a v pod-
zimnich mésicich od z&¥ do listopadu. V Ceské
republice byva nejvétsi vyskyt RVGE od ledna do
kvétna s maximem v bfeznu a dubnu, nejméné
piipadl je zachyceno v zéff a fijnu (9.

Nékteré vzacné ptipady dokazuji, Ze ackoliv
se rotaviry replikuji pfevazné v bunkach ten-
kého stfeva, mohou se nachazet i v ledvinach
a jatrech. Mohou také zpUsobovat vazné kom-
plikace v CNS v podobé rotavirové encefalitidy,
aseptické meningitidy nebo cerebelitidy (10).
Komplikace spojené s vyskytem rotavird v CNS,
které doprovazi akutni détské prdjmy, se kromé
bolesti bficha, prdjmad a zvraceni projevuji pod-
razdénostf, bolesti hlavy, ospalosti a pomalymi,
popt. slabymi reakcemi na pohyb, bolest a ostré
svétlo. Dalsim moznym priznakem mdze byt
vznik hypotonie v oblasti stehen vyznalujici se
ochabnutim svalstva, kdy se dité neni schopno
samo posadit. Rotaviry v CNS mohou byt také
spojeny s febrilnimi kiecemi ¢i zpdsobovat zpo-
maleni psychomotorického vyvoje nebo poru-
chutedi, kterd mUze byti trvald. Tyto komplikace
byly diagnostikovany pfedevsim u détf trpicich
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imunodeficienci (11). Nicméné otazka zplsobu
prenosu rotavirl do CNS nebyla zcela objasnéna

kvlli malému poctu zaznamenanych pripada.

Lécba virovych gastrointestinalnich infek-
cf se témér nelisi od lécby jinych prdjmovych
onemocnéni. Zakladem lé¢by RVGE je klidovy
rezim a pravidelné doplfiovani tekutin a elektro-
n0 vedouci k regeneraci strevni sliznice. Jelikoz
pfi akutnich prijmech je ndro¢né udrzovat vodu
v organismu, je doporuceno pacientdm podavat
v dobé prljm0 ordlnf rehydrata¢ni roztoky (ORS),
které pomahaji zadrzovat vodu v téle. Perordlni
rehydratacni roztoky jsou hypoosmolarni, bo-
haté na sodik a glukdzu v optimalnim poméru
a vedouci ke vstfebanivody a sodiku do bunék.
Rehydratacni roztok Ize pfipravit i v domacich
podminkach smichanim 8 IZicek cukru, 1 IZicky
soli, Stavy ze dvou pomeranct (obsah drasliku)
a 1| pfevarené vody (12).

Obrovsky dopad rotavirll na zdravotnictvi
vyvolal snahu najit vhodnou vakcinu, kterd by
snizila vysoky pocet rotavirovych infekci. Od
roku 2006 jsou na trhu ve vice nez 100 zemich 2
rotavirové vakciny. Obé tyto vakciny jsou od roku
2009 doporuceny Svétovou zdravotnickou orga-
nizaci. Rotarix (RV1) je monovalentni Ziva atenu-
ovana vakcina obsahujici vakcina¢ni kmen RIX
4414 ziskany z kmene genotypu G1P[8]. RotaTeq
(RV5) je ziva pentavalentni vakcina obsahujici pét
humannich a bovinnich reasortovanych kmend
genotypu G1, G2, G3, G4 a P[8] kultivovanych
na Vero burkéch. Zakladem vakciny je bovinn{
kmen WC3, pficemz kazdy reasortant obsahuje
1 gen humanniho viru kombinovany s kmenem
WC3 (13).

Ucinnost obou pouzivanych vakein je dlou-
hodobé peclivé sledovana. Podle viceleté studie
provadéné v USA bylo zjisténo, Ze obé vakciny
poskytuji vyznamnou ochranu proti RVGE vy-
zadujici hospitalizaci ¢i navstévu lékarské ordi-
nace (snizenf o vice nez 80 % pfiipadU) a Ze tato
statisticky vyznamnd postvakcinacni ochrana
pretrvava v pfipadé pentavalentni vakciny RV5
az do 8. roku ditéte a u vakciny RV1 az do 4.
roku ditéte (rozdil je dany rlznou délkou po-
uzivani obou vakcin v USA) (14). Vzhledem ke
zvySenému riziku invaginace stfeva, které se
vyskytovalo u jiz nepouzivané prvni rotavirové
vakciny Rotashield, je také dlsledné sledovana
bezpelnost obou pouZivanych vakcin. Pfi 3i-
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Prehled stdtd s celoplosnou vakcinaci (GAVI — Global Alliance for Vaccines and Immunization)

(upraveno podle PATH 2016 (18))

Staty s celoplo$nou vakcinaci (81), 2016
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rokém testovani v rlznych statech se vyskytlo
nékolik pfipadd intususcepce. Pozorované riziko
je vsak vyrazné nizsi nez u vakciny Rotashield
a vyskytuje se pouze velmivzacné (1 pfipad na
100 000 déti po pfijeti 1. davky v USA) (15).

V Ceské republice byly schvaleny obé vak-
cfny v roce 2006. Od roku 2007 jsou tyto vak-
ciny dostupné na ceském trhu a ockovani je
doporuceno aplikovat vsem détem, i kdyz nent
zahrnuto do ndrodniho imuniza¢niho programu.
Rotaviry patfi u nds i celosvétoveé mezi nejc¢astéjsi
pUvodce détskych gastroenteritid. Podle odha-
dd rotaviry kazdoro¢né infikuji kolem 586-883
z kazdych 100 tisic déti mladsich 5 let. Cetnost

rotavirovych ndkaz viak bude zfejmé znatelné
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vy3si, nebot odhadovana ¢isla vychézeji pouze
z poctu hldsenych a potvrzenych pfipadd, tzn.
pfipady, kdy je dité zdravotné osetfeno a pfi-
tomnost rotavird ve stolici je ovefena identi-
fika¢nimi testy. V Ceské republice je kvali RV
infekcim kazdoro¢né hospitalizovéno pfiblizné
3-5 tisfc déti, 26-42 tisic déti vyhleda Iékarkou
péci a asi u 120-160 tisic déti probiha infekce
asymptomaticky nebo s mirnymi projevy (16).
Prvnim evropskym statem, ktery udélil roku
2006 licence vakcindm Rotarix a Rotaleq, bylo
Rakousko. Je to také prvni zemé, jez v roce 2007
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dité. Po prvnim roce od zavedeni plosné vakcinace
doslo ke snizenf hospitalizaci kvili RVGE o 70 % ve
srovnani s prevakcinacni érou v letech 2001-2006.
Béhem vakcinace nastala také vyraznd zména ve
slozeni genotypd. Zatimco v roce 2009, dva roky
po zahdjeni plosné vakcinace, byly viechny bézné
genotypy téméf v rovnovéze, béhem nasledujicich
dvou let aplikace vakciny Rotarix byl pIné reduko-
van genotyp G4P[8]. Naproti tomu genotyp G2P[4]
ziskal vyraznou pfevahu nad ostatnimi genotypy,
protoze vakcina Rotarix vykazuje nizsi U¢innost
proti tomuto genotypu RVA (17).

Stéty, které doposud zahrnuly vakcinaci proti
RVGE do svych ndrodnich imunizacnich progra-

m{, jsou zobrazené na mapé (obrazek 2).

Nejefektivnéjsi icinnou prevenci RVGE je vak-
cinace. Doposud pomohly vakciny vyznamné
redukovat pocty hospitalizaci v dUsledku zavazné
formy RVGE 0 80-100% v rozvinutych zemich
a020-60% v rozvojovych zemich. Mortalita
nasledkem infekce RVA byla snizena na polovinu
z plvodni hodnoty. Nezanedbatelnym pifnosem
vakcinace détf je také snizenf zachytu RVA u do-
spelych az 0 50% (8). Rotaviry jsou také hlavnim
zdrojem nozokomidlnich infekci na détskych
oddélenich a oddélenich geriatrické péce. K rizi-
kovym faktordm pro ziskani nozokomialni ndkazy
patii doba pobytu v nemocnici, probihajici ,rota-
virova sezéna" v populaci ¢i vek pacienta. Vyskyt
téchto nédkaz Ize pozitivné ovlivnit ddslednym
dodrzovanim spravnych hygienickych ndvykd
a zavedenim protiinfekéniho rezimu na oddélent.
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