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Epidemiologie a prostorova analyza hepatitid Ba C
v Ceské republice

Kalinova M."”"-2, Mandakova Z.2, Netrdova P."”’3

'Pfirodovédecka fakulta Univerzity Karlovy, Katedra demografie a geodemografie, Praha
2Statni zdravotni Ustav, Oddéleni epidemiologie infekénich nemoci, Praha
3Pirodovédecka fakulta Univerzity Karlovy, Katedra socialni geografie a regionalniho rozvoje, Praha

SOUHRN

Cilem ¢lanku je popsat epidemiologicky vyvoj a prostorové vzorce virovych hepatitid B a C v Ceské republice na trovni okres(i v le-
tech 2000-2023. Za sledované obdobi bylo hldSeno prostiednictvim Epidat/ISIN celkem 9 471 pfipadd hepatitidy Ba 21 611 ptipa-
d hepatitidy C. Na zakladé globalnich a lokélnich prostorovych analyz byla prokazana statisticky vyznamna pozitivni prostorova
autokorelace a identifikovany prostorové shluky vyskytu pfipadd. Prostorové shluky vysokych hodnot jsou pro obé onemocnéni
nejvyraznéjsi v okresech Usteckého kraje, jedna se pfedeviim o oblasti se socialné vylou¢enymi lokalitami a vyskytem rizikového
chovéni obyvatel.V ¢lanku jsou predstaveny metody prostorové autokorelace jako nezbytna soucést epidemiologického vyzkumu
a jsou diskutovany prostorové vzorce vyskytu hepatitid B a C v Ceské republice.

KLICOVA SLOVA
hepatitida B - hepatitida C - epidemiologie - prostorova autokorelace — analyza LISA

ABSTRACT
Kalinova M., Mandiakova Z., Netrdova P.: Epidemiology and spatial analysis of hepatitis B and C
in the Czech Republic

The aim of this article is to describe the epidemiological trends and spatial patterns of viral hepatitis B and C in the Czech Republic
at the district level in 2000-2023. In the study period, a total of 9,471 cases of hepatitis B and 21,611 cases of hepatitis C were
reported to the Epidat/ISIN system. Based on global and local spatial analyses, statistically significant positive spatial autocorrela-
tion was demonstrated, and spatial clusters of cases were identified. Spatial clusters of high values are most pronounced for both
diseases in the districts of the Usti nad Labem Region, mainly in areas with socially excluded localities and the occurrence of risky
behaviour among the population. The article presents spatial autocorrelation methods as an essential part of epidemiological
research and discusses spatial patterns of hepatitis B and C incidence in the Czech Republic.

KEYWORDS
hepatitis B — hepatitis C — epidemiology - spatial autocorrelation — LISA analysis
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uvoD

Virové hepatitidy jsou vyvolany primarné hepatot-
ropnimi viry, které se replikuji predevsim v jaterni tkani,
kde vyvolavaji charakteristické zanétlivé-degenerativni
zmény. Hepatitidy B a C jsou charakteristické svym moz-
nym pfechodem z akutniho do chronického onemoc-
néni a jsou nejcastéjsi pricinou cirhézy jater, kterd maze
vést az k rozvoji nadord jater. Podle,,Globalniho reportu
hepatitid 2024" Svétové zdravotnické organizace [1] Zije
celosvétové 254 milion( osob s hepatitidou B a 50 mi-
liond osob s hepatitidou C. Polovina vsech chronickych
pfipadl hepatitidy B a C se vyskytuje u osob ve véko-
vé skupiné 30-54 let, z nichz je 58 % muzU. Soucasné
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celosvétové statistiky nasvédcuji, ze i kdyz se profil za-
stoupeni jednotlivych hepatitid v populaci méni, jsou
jedny z nejcastéji prenasenych infekénich onemoc-
néni ve svété. Pfedevsim virova hepatitida B, kterd je
50-100krat infek¢néjsim onemocnénim nez nakaza vi-
rem HIV, pfedstavuje i v souc¢asnosti ohrozeni vefejného
zdravi a zna¢nou zatéz pro zdravotni systémy. Vyznam-
né dopady ma také hepatitida C a jeji Siteni predeviim
ve vyspélych statech, kde je vyznamnym zdravotnim
problémem a vysokou ekonomickou z&tézi spole¢nosti
[2]. Tento ¢lanek je zaméren na epidemiologii a prosto-
rovou analyzu virovych hepatitid Ba C v Ceské republice
(CR). Cilem je popsat epidemiologicky vyvoj a prostoro-
vé chovani hepatitid v letech 2000-2023 na regionalni
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urovni krajd a okresi pomoci globalni metody Morano-
va | kritéria a lokalnich indikator( prostorové asociace
(LISA). Casoprostorové analyzy jsou cennou soucasti
epidemiologie a neustale se rozviji. V zahranici byly tyto
pristupy Uspésné vyuzity napt. pro urceni rizikovych ob-
lasti a cileni screeningovych intervenci [3]. Jejich aplika-
ce v kontextu virovych hepatitid v CR miize slouzit jako
dllezity podklad pro planovani preventivnich opatfeni
a posileni ochrany verejného zdravi.

HEPATITIDA B

Hepatitida B (dale také VHB) je parenterdlné pienos-
né virové onemocnéni postihujici jaterni tkan, které
vede k chronickému jaternimu onemocnéni. Pivod-
cem je obaleny DNA virus z ¢eledi Hepadnaviridae [4].
V soucasnosti je virus hepatitidy B (dale HBV) rozdélen
do osmi hlavnich genotypl [5]. Celosvétovy vyskyt
VHB se geograficky lisi, pficemz zavisi na prevalenci
onemocnéni v populaci, véku a zplsobu nakazy. Mezi
populace s vysokou prevalenci, kde ptitomnost infekce
VHB presahuje 8% nemocnost v populaci, se fadi pre-
devsim subsaharské africké regiony a zapadni Ticho-
v Australii, severni a zapadni Evropé, Japonsku, Severni
Americe a nékolika oblastech Jizni Ameriky [6].

V rozvojovych zemich dochazi nejcastéji k preno-
su infekce z matky na dité pfi porodu, tzv. vertikalné
a cestou transfuznich pfipravkd. Naopak ve vyspélych
statech je nejrozsifengjsim zpusobem prenosu VHB
sdileni infek¢nich jehel a ostatniho instrumentaria mezi
uzivateli intravendznich drog a sexualni styk [7]. K pre-
nosu infekce mize dochazet také pfi lékarskych a ne-
Iékarskych vykonech (napft. tetovdz), kdy dochazi ke
kontaktu s krvi nemocného jedince. Vyssi prevalence
nosi¢l HBV je v populaci zdravotnikd, v mnoha zemich
se viak podatila snizit zavedenim povinného ockovani
na minimum [4, 7].

Inkubac¢ni doba VHB je udavana v rozmezi 45-180
dni [5]. Postizeni jater u VHB je zpUsobeno imunitni
reakci hostitele, VHB neni pfimo cytopatogenni. Pri
standardni imunitni reaktivité hostitele nemoc probiha
jako akutni mirna nebo stfedné zavazna hepatitida se
spontannim ukoncenim virové replikace a naslednou
uzdravou, po které z(istava trvald imunita. Ve vyjimec-
nych pfipadech onemocnéni probéhne fulminantné.
Jestlize je imunologickd odpovéd na pfitomnost viru
hepatitidy B slabd, nevznikne Zadné nebo jen malé po-
skozeni jater, ale virus pokracuje v proliferaci a vysled-
kem je chronicka infekce. Tento proces trva roky a mize
vést ke vzniku jaterni cirhézy, pfipadné karcinomu jater
[4]. VHB pfechazi do chronické faze u méné nez 5 % ne-
mocnych jedincd s normalniimunitni odpovédi organi-
smu. U imunokompetentnich jedincd (pacientd s imu-
nosupresivni [é¢bou, dialyzovanych pacientd, pacient(
po transplantaci organd, pacientud trpicich HIV apod.)

dochazi k prechodu do chronicity ve vice nez 50 % pfi-
padl. Nejvyssi riziko prechodu akutni VHB do chronic-
ké formy VHB je u déti, které virus ziskaly béhem ¢i krat-
ce po porodu. Zde se uvadi, Ze az u 95 % nakazenych
déti prejde onemocnéni VHB do chronické faze [8].
Lécba akutniVHB je symptomaticka. Lé¢ba chronické
VHB ovliviiuje dalsi pribéh onemocnéni a zpomaluje
rozvoj zavaznéjsich postizeni organismu (jaterni cirho-
za a jeji dekompenzace ¢i hepatocelularni karcinom)
a z dlouhodobého hlediska zvysuje nadéji doziti jedin-
ce. | v¢asna lé¢ba nemusi byt Uspésna (nedojde ke clea-
rance viru), mGze byt jen potlacena replikace viru a léc-
ba tak probiha po cely zbytek Zivota nemocného [7].

HEPATITIDA C

Hepatitida C (déle také VHC) patii mezi jednu z hlav-
nich pfi¢in chronického onemocnéni a rakoviny jater.
PGvodcem je RNA virus z Celedi Flaviviridae, ktery je
geneticky variabilni, vyskytuje se v 3esti genotypech
(1-6) a priblizné sta subtypech. WHO celosvétoveé pred-
poklada pritomnost VHC u pfiblizné 2-3 % populace
(130-170 milionG osob) a ro¢ni umrti u vice nez 350
tisic osob v souvislosti s timto virem. Prevalence anti-
-HCV (protilatky proti viru hepatitidy typu C) se v popu-
laci pohybuji od méné nez 2 % (vétsina tzemi Ameriky,
zapadni Evropy, ¢ast Blizkého vychodu, Afriky a jizni
Asie) az po vice nez 12 % v nékterych oblastech severni
a saharské Afriky a na Blizkém vychodé [5].

VHC se prendsi primdrné parenterdlni cestou, v nej-
vétsi mite sdilenim jehel a stfikac¢ek u uzivateld intra-
vendznich drog. Pfenosem, kdy dochazi k poruseni
kozni bariéry, je ve vyspélych statech v soucasnosti
preneseno az 66 % vsech pfipadd VHC [9]. Do této ka-
tegorie se fadi také prenos infekce nedostatecné ste-
rilizovanym instrumentdriem ve zdravotnictvi a u den-
talnich vykon(, kontaminované prostiredky pro rGizné
ritudly, tradi¢ni medicina, tetovaz, piercing apod. Pre-
nos VHC transfuznimi pfipravky se uplatiiuje v rozvo-
jovych stéatech, kde v disledku nékolika faktor(i, mezi
které patii zejména vysoka prevalence VHC v populaci,
nedostatecny az chybéjici screeningovy program dar-
cl krve a malé mnozstvi dobrovolnych darct krve, je
stale rozsifeny. Pfenos VHC z matky na dité je v porov-
nani s ostatnimi pfenosy velice nizky [6, 9]. Stejné tak je
mozny pfenos sexudlnim kontaktem, ale neni tak ¢asty
jako u VHB a vyskytuje se predevsim jako koinfekce vi-
rem lidské imunitni nedostate¢nosti (HIV) [5].

Akutni VHC je diagnostikovéna jen vzacné (necelych
15 % z celkového poctu infekci), protoze u vétsiny pfi-
padl probiha asymptomaticky, pfipadné jsou pFiznaky
jen velmi mirné. Nespecifickymi klinickymi pfiznaky
jsou Unava, svalové bolesti, nechutenstvi aj. lkterus se
manifestuje v méné nez 25 % akutni VHC [5]. U 54 az
86 % pfipadd VHC u dospélych jedincli dochazi k pre-
chodu akutni VHC do chronické formy. U chronické
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VHC dochazi ke spontanni eliminaci viru velmi zfidka,
onemocnéni vede k jaterni fibréze a mize progredovat
v jaterni cirhézu, kterd se objevuje u 15-56 % pacient(
s chronickou VHC [10].

Mezi rizikové faktory progrese chronické VHC ve vaz-
né, zivot ohrozujici onemocnéni je délka trvani infekce,
stupen fibrozy jater, vék, etnicky plivod nemocného,
inzulinova rezistence a diabetes, nealkoholicka stea-
tohepatitida, steatdza jater, obezita a pohyb ¢i dudini
infekce, konzumace alkoholu nebo konopi [9, 11].

Nejvyznamnéjsi bariérou v |é¢bé VHC je nevédomost
infilkované osoby o nosic¢stvi viru hepatitidy C. Pocet
jedincl trpicich chronickou VHC, ktefi o svém onemoc-
néni nevédi, je odhadovan na 65-75 % z celkového po-
¢tu pfipadd. Dalsimi dvody jsou odmitnuti 1é¢by, kdy
pacienti v mnoha pfipadech po diagnostikovani one-
mocnéni nevyhledévaji pomoc odbornika, dale ekono-
mické dlvody, socialni tlak, strach z l1écby, psychické
problémy nebo pretrvavajici uzivani intravendznich
drog [12]. VHC je mozné lécit antivirotiky, kterymi lIze
za vhodnych podminek virus hepatitidy C v téle zcela
eliminovat [9].

DATA A METODY

VHB a VHC patfi mezi virova infekéni onemocnéni,
kterd podléhaji v CR povinnému hlaseni dle vyhlasky
¢. 389/2023 Sb., o systému epidemiologické bdélosti
pro vybrana infek¢ni onemocnéni. Na zakladé hlaseni
byla data infek¢nich nemoci shromazdovéna v celo-
statnim programu EpiDat, jenZ je od roku 2018 nahra-
zen Informacnim systémem infek¢nich nemoci (ISIN).
Do analyzy byla vyuzita data hlasenych pfipadi VHB
a VHC v letech 2000-2023 pod diagn6zami B16, B16.1,
B16.2 a B16.9 pro akutni hepatitidu B; B18.0 aB18.1 pro
chronickou hepatitidu B; B17.1 pro akutni VHC a B18.2
pro chronickou VHC, dle mista jejich vykazani. K za-
kladnim deskriptivnim statistikam byl vyuzit program
Microsoft Excel, kde byla nasledné vypocitana hruba
incidence VHB a VHC s vyuzitim volné dostupnych dat
o stfednim stavu obyvatel pro roky 2000-2023 Ceské-
ho statistického uradu. Do prostorovych analyz vstupo-
vala data o incidenci onemocnéni VHB a VHC za celé
sledované obdobi (2000-2023) a nasledné za osmiletd
Casova obdobi (2000-2007; 2008-2015; 2016-2023),
kterd poskytla rovhomérné rozdéleni analyzovaného
obdobi a usnadnila identifikaci a interpretaci dlouho-
dobych trendd. Importované pfipady onemocnéni
VHB a VHC byly pro uUcely prostorové analyzy vyraze-
ny. Casoprostorové analyzy incidenci VHB a VHC byly
realizovany v prostfedi softwaru ArcGlIS Pro, s vyuZitim
nastroju modulu Spatial Statistics Tools, Generate Spa-
tial Weights Matrix pro vypocet matice vah a Global
Moran’s | a Anselin Local Moran’s | pro globdlni a lokalni
prostorové analyzy. U viech analyz byla nastavena sta-
tisticka hranice vyznamnosti 5 %.
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Klicovym prvkem prostorovych analyz byl vybér
vhodného vaziciho schématu, jehoz vybér ovlivhuje
vysledek celé analyzy [13]. Existuje velké mnozstvi pfi-
stupl ke konstrukci prostorovych vazicich schémat,
pficemz se jedna cisté o subjektivni vybér na zakladé
rozhodnuti vyzkumnika a povahy analyzovanych dat.
Pro aroven okrest v Ceské republice bylo zvoleno na
zakladé testovani vice moznosti a predchozich zkuse-
nostech topologické prostorové vazici schéma kréalov-
na, které vymezuje jako sousedni jednotky ty, které
maji spole¢nou hranici a dotyk [13, 14].

Moranovo | kritérium patii mezi nejzndmé;jsi a nej-
pouzivanéjsi metody globalni prostorové autokorelace
umoznujici hodnotit miru prostorového shlukovani po-
dobnych hodnot [15]. Analyza je zaloZzend na testovani
nulové hypotézy, kterd fikd, Ze prostorovy vzorec sle-
dované proménné je ndhodny (hodnota | je blizka 0).
Pokud tuto hypotézu zamitdame, proménna vykazuje
znamky prostorové autokorelace, tzn. je prokdzan vztah
mezi sledovanym jevem v Uzemni jednotce a jejim oko-
lim. Moranovo | kritérium dosahuje hodnot mezi-1a 1,
pficemz zaporné hodnoty ukazuji na prostorovou roz-
ptylenost jevu (pravidelny prostorovy vzorec) a kladné
hodnoty na prostorové shlukovani jevu. Interpretace je
velmi obdobna Pearsonovu korela¢nimu koeficientu
[16].

Aplikace lokalnich metod prostorové autokorelace
umoznuje podrobné;jsi vhled do prostorového chova-
ni zkoumaného jevu a identifikaci prostorovych shluki
[17]. Lokalni indikatory prostorové asociace (LISA) jsou
lokdlnim ekvivalentem Moranova | kritéria a Gzemni
jednotky se statisticky vyznamnym prostorovym shlu-
kovanim kategorizuji do ¢tyf kvadrantd dle Moranova
diagramu na zakladé typu prostorové autokorelace.
Kategorie ,vysoka-vysokd” oznacuje mista s nadpri-
mérnymi hodnotami jak v dané Uzemni jednotce, tak
v jejim okoli. Dalsi tfi kategorie, ,vysoka-nizkd", ,niz-
ka-vysoka” a ,nizkda-nizka”, jsou hodnoceny obdobné,
v zavislosti, kde se nachazi nadprlimérné ¢i podprua-
mérné hodnoty sledovaného jevu [18].

VYSLEDKY

Za sledované obdobi 2000-2023 bylo v CR hlaseno
celkem 9 471 ptipad’ VHB s celkovou incidenci od 1,4
az 5,9 pripadd na 100 tisic obyvatel. Incidence akutni
VHB se pohybovala mezi 5,9/100 000 obyvatel v roce
2000 az 0,3/100 000 obyvatel v roce 2023. Chronicka
VHB se pohybovala mezi 0,03/100 000 obyvatel v roce
2000 az 3,5/100 tis. obyvatel v roce 2023. V obdobi
2000-2023 bylo v CR hlaseno celkem 21 611 p¥ipa-
dd VHC s celkovou incidenci od 6,2-12,0 pfipadd na
100 000 obyvatel, incidence akutni VHC se v tomto ob-
dobi pohybovala od 1,1-3,1/100 000 obyvatel a chro-
nickd VHC od 3,1-10,9/100 000 obyvatel v roce 2023.
Incidence jednotlivych hepatitid v populaci béhem let
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kolisa, pficemz pocet hlasenych akutnich pfipadd VHB
a VHC pozvolna klesa. Naopak u chronickych forem
VHB a VHC |ze pozorovat postupny narlst incidence
v populaci, s vyjimkou pandemickych let 2020 a 2021
(tabulka 1). BEhem tohoto obdobi bylo do Ceské re-
publiky importovano dohromady 1000 pfipadd VHB
aVHC.

Hepatitida B

Pocet hlasenych akutnich pfipadl VHB dlouhodobé
klesa, zatimco pocet hlasenych chronickych pfipadi
VHB mirné stoupd; v porovnani s rokem 2019, v roce
2023 narostl pocet pripadt chronické VHB o téméf
0 38 % (graf na obr. 1). Ve véku nula bylo ve sledova-
ném obdobi zachyceno 16 pfipadd VHB u novorozen-
cG; ve vsech znamych pfipadech slo o prenos onemoc-
néni z matky na dité.

Tabulka 1. Incidence VHB a VHC v letech 2000-2023 v CR, na
100 tisic obyvatel

Table 1. VHB and VHC incidence per 100 000 population in
the Czech Republic in 2000-2023

m
| akutni | chronicks | _akutni | chronicks |
B s 0 3,1 31
Bl 09 2,7 51
[ 2002 [N 12 2,1 63
[ 2003 [T 15 18 65
B s 14 1,9 66
B s 21 16 67
B o 22 13 86
3,0 24 13 82
29 17 16 7.7
[ 2000 PP 1,9 13 66
B 12 11 57
[ 2011 Y 15 1,0 68
Bl s 14 11 64
Bl 14 13 70
[ 2014 IR0 18 08 74
[ 2015 [EF 18 1,1 80
[ 2016 [ 1,9 12 93
08 23 11 83
2018 [ 25 1,1 87
[ 2019 [ 26 1,0 97
[ 2020 [P 13 08 64
B o 12 08 55
[ 2022 [ 23 09 76
[ 2023 [JOE 35 1,1 109

Zdroj: Epidat/ISIN, vlastni zpracovani
Source: Epidat/ISIN, own processing

Tabulka 2 ukazuje vybrané charakteristiky nemoc-
nych VHB dle vékovych skupin. Pocet hldsenych pfipa-
dl VHB vyznamné roste ve vékové skupiné 15-19 let,
kde je az v 80 % pfipadd diagnostikovdna akutni VHB.
Nejvyssi pocet hlaSenych pfipadd se nachazi ve véko-
vych skupindch 20-39 let, které tvofily téméf polovi-
nu vsech hlasenych pfipadd VHB. V roce 2000 vékova
skupina 15-19 let tvofila 18 % viech hlasenych pfipadu
VHB, v roce 2023 to bylo 0,6 %. Stejné tak podil vékové
skupiny 20-29 let klesl z 30 % (v roce 2000) na 7,2 %
v roce 2023. Naproti tomu ve vékovych kategoriich 30
a vice let je mozné pozorovat opacny trend. U VHB je
nejpatrnéjsi rast ve vékové kategorii 40 az 49 let, kdy
v roce 2000 tato skupina tvofila 10 % vsech ptipadt
a v roce 2023 to bylo 27 % vsech pfipadu. Pripady VHB
za sledované obdobi byly hlaseny ve vétsi mife u muzl
(57 %). Pomér pripadl mezi pohlavimi zlstal v ¢ase
konstantni.

Na obrdzku 2 je zndzornéna incidence VHB v okre-
sech CR z let 2000-2023, pfepoc¢tena na 100 tisic oby-
vatel daného okresu. Vysokd incidence VHB se vyskyto-
vala v Usteckém a Libereckém kraji. Nejvyssi incidenci
VHB vykazal okres Teplice, kde za celé sledované obdo-
bi dosahla hodnoty 9,2 pfipad VHB na 100 tisic obyva-
tel. V nejvyssich hodnotéch incidence onemocnéni se
dale vyskytly okresy Chomutov (7,2/100 000 obyvatel),
Usti nad Labem (7,4) a Jablonec nad Nisou (7,1). Vyssi
incidence oproti ostatnim okrestim byla zaznamendna
také ve Stfredoceském kraji v okrese Kladno s hodnotou
7,1/100 000 obyvatel, a také v Jihoc¢eském kraji, v okre-
se Cesk)’/ Krumlov (5,8). Naopak je z kartogramu patrné,
Ze mezi okresy s nejnizsi incidenci VHB patfil okres PI-
zen-sever, kde se incidence VHB pohybovala na hodno-
té 1/100 000 obyvatel.

Analyzy globalni prostorové autokorelace ukazaly,
Zze doslo ke statisticky vyznamnému prostorovému
shlukovani vyskytu VHB (tabulka 3). Nulové hypotéza
o nadhodném prostorovém vzorci byla zamitnuta na
5% hladiné vyznamnosti. VHB vykazala stabilni para-
metry a signifikantni vysledky pfi viech provedenych
analyzach, kdy se hodnoty Moranova | pohybovaly od
0,19 do 0,48. Na zékladé hodnoty Moranova | je mozné
vztah onemocnéni a prostfedi povazovat za stiedné sil-
ny az silny.

Na obrazku 3 je zndzornéna lokalni analyza LISA
na zakladé hlasené incidence pfipadd VHB za okresy
Ceské republiky, v letech 2000-2023 a za jednotliva
¢asova obdobi. Oblast prostorovych shlukl s vyso-
kym vyskytem pfipad( VHB se dlouhodobé nachaze-
la v oblasti Usteckého, Libereckého a Stredoc¢eského
kraje, vyjma Prahy. Svétle cerveny shluk v okrese Jind-
fichova Hradce znazornuje, Ze v oblasti doslo k dlou-
hodobé zvysené detekci pfipadll VHB, ale v soused-
nich okresech byl vyskyt ptipadl nizky ¢i priimérny.
Dlouhodobé stabilni oblasti nizkého vyskytu pfipadi
byly zaznamenany v okresech stfedni a jizni Moravy
a Plzni-jih.

Epidemiologie, mikrobiologie, imunologie 2026, ro¢. 75, ¢. 1
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Obr. 1. Vyvoj hepatitidy v letech 2000-2023, CR Zdroj: Epidat/ISIN, vlastni zpracovani
Figure 1. VHB incidence in 2000-2023, Czech Republic Source: Epidat/ISIN, own processing

Tabulka 2. Vybrané charakteristiky vékovych skupin nemocnych s VHB, 2000 a 2023, CR
Table 2. Selected characteristics of VHB patients by age group, 2000 and 2023, Czech Republic

Zastoupeni vékovych Zastoupeni vékovych
skupin na celkovém poctu skupin na celkovém poctu
pripadi - rok 2000 [%] pripadu - rok 2023 [%]

Vékova Podil akutnich Zastoupeni muzu

skupina pripadii (%) [%]

[ 15-19 | 179 06
| 20-29 | 30,0 7,2
m 11,8 22,9
9,6 272
m 10,3 13,9
- 68 159

Zdroj: Epidat/ISIN, vlastni zpracovani
Source: Epidat/ISIN, own processing

Tabulka 3. Vysledky globalni analyzy prostorové autokorelace VHB, 2000-2023, CR
Table 3. Results of the global analysis of VHB spatial autocorrelation, 2000-2023, Czech Republic

p-hodnota z-skore Moranovo | kritérium

<0,05 7,1 0,48
<0,05 63 0,42
<0,05 5,49 037
| 2016-2023 | <0,05 3 019

Zdroj: Epidat/ISIN, vlastni zpracovani
Source: Epidat/ISIN, own processing

Epidemiologie, mikrobiologie, imunologie 2026, ro¢. 75, ¢. 1 7



PUVODNI PRACE

VHB v letech 2000 - 2023, 6R
Incidence na 100 tisic obyvatel
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Obr. 1. Incidence pfipad(i VHB v letech 2000-2023, okresy CR Zdroj: Epidat/ISIN, vlastni zpracovani
Figure 1. VHB incidence in 2000-2023, Czech Republic Source: Epidat/ISIN, own processing

Liberecky kraj

Karlovarsky kraj
; kel Krélovéhradecky kraj
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Analyza LISA, VHC

Nesignifikantni

- Vysoky - Vysoky
' Vysoky - Nizky
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Kraj Vysogina ki)
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Obr. 3. Lokalni analyza LISA. VHB v letech 2000-2023 a osmiletych ¢asovych usecich, CR Zdroj: Epidat/ISIN, vlastni zpracovani
Figure 3. Local LISA analysis of VHB by 8-year time interval in 2000-2023, Czech Republic Source: Epidat/ISIN, own processing
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Zatimco souhrnnd analyza poukazala na signifikant-
ni vyskyt shlukd pripadd VHB v Usteckém kraji, Libe-
reckém a Stfedoceském kraji, analyzy za kratsi casové
useky ukazaly vyvoj shlukd a jejich postupné ubyvani.
Zatimco v letech 2000-2007 byla ohniska vyskytu VHB
lokalizovana v severnich Cechéch stejné tak, jak uka-
zuje souhrnny kartogram, v letech 2008-2015 je tomu
Castecné jinak. V tomto casovém uUseku se pfipady vy-
skytovaly vice centralizované, v mensich ohniscich, nez
tomu bylo v pfedchozim osmiletém c¢asovém useku.
Okresy Décin a Litoméfice v letech 2008-2015 zazna-
menaly vyznamné nizsi mnozstvi pfipadd, jsou vsak
stale obklopeny okresy, kde se vyskytuji nadpramérné
hodnoty. Naopak v okrese Bruntal doslo v tomto ob-
dobi k signifikantnimu zvyseni poctu pfipadd, zatimco
v okoli zUstala zachovana nizka incidence pfipad( VHB.
V letech 2016-2023 se v porovnani predchozim karto-
gramem lehce zménilo rozlozeni shlukd v severnich Ce-
chach, nicméné trend vysokého poctu piipadl v této
¢asti CR pokracuje. BEhem let dochazi ke zmengovani
rozsahu prostorovych shlukd se signifikantné nizkym
poctem pfipadd a dochazi k vétsi fragmentaci prosto-
rového vzorce.

Hepatitida C

Vyznamny pokles poctu hlasenych pfipadd VHC byl
zaznamendn v pandemickych letech 2020 a 2021, po
kterych prisel narast pfipadl s maximem v roce 2023
(graf na obrazku 4). V tomto roce bylo hlaseno celkem
1 301 pripadd, cozZ je o 14 % vice pfipadd, nez v roce
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Obr. 4. Vyvoj hepatitidy C v letech 2000-2023, CR
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2019. Na vysokém mnozstvi hlasenych pfipadd se té-
méf vyhradné podili chronické pfipady VHC. Hlasené
pfipady akutni VHC se v poslednich deseti letech drzi
na hodnotach kolem 100 pfipadl ro¢né, s drobnym
nartstem v roce 2023. Vyskyt pfipadlt VHC byl nejvys-
$i ve vékovych skupinach do 40 let, které tvofily téméf
tfi ¢tvrtiny vsech hlasenych pfipadd VHC. Vyznamny
pokles hlasenych pfipadl bylo mozné pozorovat od
50. roku zivota, kdy ve vékové skupiné 60-69 let bylo
hlaseno jiz pouze 677 pfipadl. Do 1 roku Zivota bylo
hlaseno za sledované obdobi celkem 33 pfipadu one-
mocnéni VHC. Stejné tak jako v pfipadé VHB se jedna-
lo o pfipady spojené s pfenosem onemocnéni z matky
na dité. V tabulce 4 jsou zobrazeny vybrané charak-
teristiky dle vékovych skupin. Nejvyssi podil akutnich
pfipadl se pohybuje v nizsich vékovych skupinach,
kdy ve skupiné 6-14 let byla akutni VHC diagnos-
tikovana ve 42 % pripadl dané kategorie. Lze také
pozorovat zménu podilu jednotlivych vékovych sku-
pin na celkovém poctu diagnostikovanych piipadi
VHC v daném roce. V roce 2000 méla vékova skupina
15-19 let podil 21 % na vsech hlasenych pfipadech,
v roce 2023 to byla 3 %, a vékova skupina 20-29 let
klesla z 42 % na 20 % v roce 2023. Naproti tomu ve
vékovych kategoriich 30 a vice let je mozné pozoro-
vat opacny trend. U VHC doslo k nejvyssimu ndrdstu
v kategorii 30 az 39 let, kdy hodnoty stouply z 13 %
na 36 %. Pomér muzl a Zen za celé sledované obdobi
¢inil 2:1; stejné tak pocet nemocnych muza prevladal
ve vétsiné vékovych skupin.

Chronicka VHC

REERERENsS

10

!

B L SIS S 1 L S A L )

Figure 4. VHC incidence in Czech districts in 2000-2023, Czech Republic
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Tabulka 4. Vybrané charakteristiky vékovych skupin nemocnych s VHC, 2000 a 2023, CR
Table 4. Selected characteristics of VHC patients by age group, 2000 and 2023, Czech Republic

Vékova Podil akutnich Zastoupeni muzu

skupina

pfipad (%) (%)

VHC v letech 2000 - 2023, R

Incidence na 100 tisic obyvatel
Méné nez 5

| 1501-100

[ 1001-150

I 15,01-200

B 2001-400

I vice nez 40

Obr. 5. Incidence pfipad(i VHC v letech 2000-2023, okresy CR
Figure 5. VHC incidence in 2000-2023, Czech districts

Na obrazku 5 je zndzornéna distribuce inciden-
ce VHC na 100 tisic obyvatel na urovni okresd. Nej-
vyssich hodnot dosahuje okres Cesky Krumlov, kde
incidence VHC dosahuje 75,5 pfipadd na 100 000
obyvatel. Tento okres vykazoval hodnoty vysoce pre-
vysujici celorepublikovy primér v celém sledovaném
obdobi. Vysoka incidence byla zaznamendna také

skupin na celkovém poctu
pFipadii - rok 2000 [%]

Zastoupeni vékovych
skupin na celkovém poctu
pFipadi - rok 2023 [%]

Zastoupeni vékovych

41,8 20
13,3 36
8,8 24
53 11
3,1 4
3,6 2
1,1 0

Zdroj: Epidat/ISIN, vlastni zpracovani
Source: Epidat/ISIN, own processing

Zdroj: Epidat/ISIN, vlastni zpracovani
Source: Epidat/ISIN, own processing

v okresech Karlovarského a Usteckého kraje. V okre-
se Teplice dosahla primérna incidence za sledované
obdobi 29,1 /100 000 obyvatel, v okrese Usti nad La-
bem 28,5/100 000 a v okrese Chomutov 23,6/100 000.
Nizka incidence byla zaznamendna na téméf celém
Uzemi Moravy s vyjimkou okres( Brno-mésto a Ostra-
va-mésto.

Epidemiologie, mikrobiologie, imunologie 2026, ro¢. 75, ¢. 1



Globdlni analyza prostorové autokorelace potvrdila
prostorové shlukovani pfipadt VHC na urovni okresu.
V porovnani s VHB se v3ak jednalo o slabsi prostorové
vztahy, Moranovo | dosdhlo hodnot 0,10 az 0,32 (tabul-
ka 5). Stejné jako v pfipadé vyskytu pfipadd VHB, tak
i u pfipadd VHC byly identifikovany prostorové shluky
vyskytu v Usteckém kraji, konkrétné v okrese Chomu-
tov, Most a Teplice. Vyznamné shluky byly identifikova-
ny najihu Cech, v okrese Ceské Budé&jovice a Prachatice.
Oblast s nizkym vyskytem pfipadd viceméné kopiruje
vysledky analyz VHB. Vyjma okres(i Blansko a Brno-
-mésto, kde nebyl pozorovén signifikantni prostorovy
vztah hlasenych pfipadl, dochazi k nizkému vyskytu
pfipadll v celé stfedni a ¢asti jizni Moravy (obrazek 6).

Detailné&jsi analyzy pro osmiletd ¢asova obdobi vy-
kazaly v letech 2000-2007 a 2008-2015 slabou signi-

PUVODNI PRACE

fikantni autokorelaci. Oproti tomu v letech 2016-2023
Moranovo | naméfilo 0,32, coz znadi, Ze namérené pro-
storové vztahy jsou v tomto obdobi pomérné silné.
Vysledky analyzy LISA kopirovaly prostorovy vzorec za
celé sledované obdobi, béhem let se shluky v okresech
rozsifovaly. Shluky nadpriimérnych hodnot v okresech
Most a Teplice v letech 2016-2023 doplnily dalsi shluky
v okresech Usteckého a Karlovarského kraje. Signifi-
kantnim shlukem vysokych hodnot byl také okres Pra-
chatice. Okres Ceské Budéjovice, ktery v jednotlivych
¢asovych Usecich nevykazoval zndmky shlukovaéni, je
v kumulativnim souctu také ohniskem pripadl VHC.
Vyznamnym ohniskem se v letech 2008-2023 stalo
také mésto Brno, kde v tomto obdobi doslo k vyrazné-
mu vyskytu pfipadt VHC, zatimco v jeho okoli byl pocet
pfipad VHC dlouhodobé nizsi.

Tabulka 5. Vysledky globalni analyzy prostorové autokorelace VHC, 2000-2023, CR
Table 5. Results of the global analysis of VHC spatial autocorrelation, 2000-2023, Czech Republic

Obdobi
 owomon | zaen | Woranoverkmem |

Karlovarsky kraj §
Uit Krélovéhradecky kraj

2000 - 2023

T

2000 - 2007

Obr. 6. Lokalni analyza LISA, VHC v letech 2000-2023 a osmiletych ¢asovych usecich, CR
Figure 6. Local LISA analysis of VHC by 8-year time interval in 2000-2023, Czech Republic
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Hiavni mésto Praha
Plzefisky kraj Stredogesky kraj Pardubicky kraj
Kraj Vysoina . Olomoucky kraj )
JihoCesky kraj

Jihomoravsky kraj

2008 - 2015

VHC

3,07 0,15

2,37 0,1

2,23 0,1
5 0,32

Analyza LISA, VHB
Nesignifikantni

- Vysoky - Vysoky
Vysoky - Nizky

B Nizky - Vysoky
Nizky - Nizky

Moravskoslezsky kraj”

2016 - 2023

Zdroj: Epidat/ISIN, vlastni zpracovani
Source: Epidat/ISIN, own processing
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DISKUSE

Na zakladé ziskanych vysledkl |ze poukézat na zmé-
ny v demografické strukture hlasenych pripada VHB
a VHC, jejichz hlaseni vyznamné stoupd ve vékové ka-
tegorii 15-19 let. Jedna se o vék, kdy adolescenti popr-
vé prichazeji do kontaktu s nelegalnimi drogami [19].
Nejvyssi pocet pfipadl VHB a VHC byl zaznamenan ve
vékovych skupindch 20-29 a 30-39 let, ve vétsi mife
u muzského pohlavi. Tyto vékové skupiny odpovidaji
populaci s vyssi mirou rizikového chovani - zejména
injek¢niho uzivani drog, kdy bylo dokumentovano uziti
drog u mladych dospélych 2-3krat vyssi nez u ostat-
nich vékovych skupin [20].

Dlouhodoby vyvoj vékové struktury navic ukazuje
vyznamny posun v zastoupeni jednotlivych vékovych
skupin. Zatimco na pocatku sledovaného obdobi do-
minovaly pfipady u mladsich osob, v poslednich letech
jejich podil u VHB i VHC vyrazné klesa. Tento posun
mUze mit hned nékolik divodu. K vyznamnému snizeni
vyskytu novych infekci VHB v mladsich vékovych skupi-
nach doslo po roce 2001, kdy bylo zavedeno povinné
plosné ockovani proti VHB u malych déti a déti ve véku
12 let dle vyhlasky ¢. 355/2017 Sb., o o¢kovéni proti in-
fekénim nemocem [21]. Také od zavedeni o¢kovani rizi-
kovych skupin obyvatel, zejména zdravotnik(, doslo od
roku 1982 k vyraznému snizeni poctu piipadt akutni
VHB na nasem Uzemi [22]. Déle je v poslednich letech
patrné starnuti populace uzivatelt nelegalnich drog,
kdy roste prdmérny vék prvniho kontaktu s nelegalni-
mi drogami a rizikové chovani se posouva do vyssich
vékovych skupin [20, 23].

Hepatitidy B a C si jsou charakteristikou pfenosu one-
mocnéni podobné a je tedy mozné predpokladat jejich
podobné chovéni i v prostoru. Na zakladé literatury,
praxe a mnoha vyzkumu je zndmo, Ze VHB a VHC jsou
vazany na urcité specifické skupiny obyvatel, ¢asto s ri-
zikovym chovanim ¢i na obyvatele s niz$im socioeko-
nomickym statusem, pfipadné Zijici v socialné vylouce-
nych oblastech [3]. Podle agregovanych dat Agentury
pro socidlni za¢leriovani MMR patfi mezi nejvice social-
né vylou¢ené kraje Ceské republiky Ustecky, Moravsko-
slezsky a Karlovarsky kraj [24]. Bylo tedy mozné pred-
pokladat, ze k vyskytu prostorovych shlukl s vysokou
incidenci dojde pravé v téchto oblastech. Zaroven se
zde nachdazeji pocetné romské komunity [25]. Sloven-
ska studie [26] zamérena na prevalenci VHB v romské
populaci poukdzala, ze HBsAg je v téchto komunitach
mnohem vyssi (az 12,5 %) v porovnani s celou sloven-
skou populaci. U VHC, kde je obecné nejvétsim pre-
diktorem infekce uzivani intravendznich drog a sdileni
injek¢nich strikacek [27], bylo mozné predpokladat, ze
mista vysokého vyskytu pfipadd VHC budou rovnéz
spojena s oblastmi socidlni exkluze. Vysledky prezen-
tované v této studii koresponduji se zavéry jiné ceské
prace, ktera se zaméfila na deskripci vyskytu virovych
hepatitid B a C z hlediska rizikovych skupin obyvatel-

stva, zejména uzivatell intravendznich drog. Pravé
tato skupina, u niz byla diagnostikovéna infekce VHB
nebo VHC, ve vysoké mife pochazela z vyse zminénych
socialné vyloucenych lokalit [28].

Soucasné bylo predpokladéno, ze vyssi vyskyt infekce
VHC bude zaznamenan ve velkych méstech, napfiklad
v hlavnim mésté Praze, kde je dlouhodobé evidovano
nejvyssi zastoupeni uzivateld intravenoéznich drog [29].
Tento predpoklad se nepotvrdil. Jednim z moznych
vysvétleni by mohl byt mensi pomér uzivatell intra-
vendznich drog na celkovém poctu obyvatel daného
mista, z kterého se jednotlivé incidence onemocnéni
pocitaji.

Je tak potieba hledat dalsi divody, které stoji za
prostorovou distribuci VHB a VHC. Jednim z téchto
dlvodl by mohla byt lokalizace zafizeni, kde dochazi
k dlouhodobé vysokému zachytu a hlaseni VHB a VHC.
Véznice, odbérova a plazma centra, specializovana cen-
tra pro lécbu zavislosti ¢i hepatologicka centra mohou
mit znacny vliv na pocet hlasenych pfipadd. Prikladem
muze byt vysoka incidence VHB a VHC v okrese Cesky
Krumlov. Pravé v tomto okrese se nachazi Psychiatric-
ké lé¢ebna Cerveny Dvdr, ktera se specializuje na lé¢bu
zavislosti na navykovych latkach. Jednim z predpokla-
dl pfijeti k 1é¢bé je testovani na HIV, VHB a VHC a tyto
zachycené pripady tvofi vyznamnou ¢ast viech hla-
senych pfipadll v okrese, jak dolozila korespondence
s Krajskou hygienickou stanici Ceské Budéjovice. Stejné
tak mohou ovliviiovat celkové statistiky poctu zachyce-
nych pfipadu i véznice. Nejvyssi pocet véznic je situo-
van v severnich a zapadnich Cechach a na Ostravsku.
Znacna cast véznic je situovana v okresech s vyssi kri-
minalitou, vyskytem socialné vylouc¢enych skupin a za-
roven v oblastech vysoké incidence obou onemocnéni.
V neposlednifadé je k zamysleni lokalizace komercnich
plazma center, které maji zastoupeni témér ve viech
okresech Usteckého kraje, v severnich a zapadnich Ce-
chach a na Ostravsku. Vyhodné umisténi odbérovych
sluzeb do socialné slabsich okres(, ve kterych je dar-
cim nabizena okamzitd finan¢ni odména na ruku za
kazdy odbér plazmy, mlze dlouhodobé zvysovat za-
chyt a hlaseni VHB a VHC v téchto oblastech. Bylo by
ovsem zajimavé se ptat, u kolika takto zachycenych po-
zitivnich ptipadd VHB ¢i VHC se povede pacienty kon-
taktovat a motivovat k nasledné spolupraci a Ié¢bé. Na
zakladé této skutec¢nosti by byla velmi potiebnad inten-
zivni vzdjemna spoluprace plazma center, hygienickych
stanic, specializovanych center pfi infekénich klinikach
a ambulancich infek¢niho lékafstvi, ale i socialnich pra-
covnik{, ktefi by se po stanoveni darcovy diagnézy do-
ty¢ného ujali a postarali se o to, aby nakazeny vyhledal
svého praktického lékare. Ke zvysenému hlaseni mlze
pfispivat i aktivni vyhledavani pfipadd, napf. ve vézni-
cich ¢i cilené vysetfovani v ramci kampani a spolecen-
skych akci (festivaly, Pride pochody aj.) [30].

Pro detailni analyzy vyskytu a pohybu VHB a VHC
by bylo zapotiebi mit k dispozici kompletni nejen epi-
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demiologickd data, ale také dostate¢nou oporu v so-
ciodemografickych datech, kterda by mohla odhalit
vzorce chovani a rozdily ve vyskytu hepatitid v jednot-
livych regionech CR.

Pro nasledné vyzkumy by bylo velmi vhodné zacle-
nit do analyz sociologické parametry, jako je index so-
cidlniho vylouceni, ¢i navézat kontakt s neziskovymi
organizacemi v rizikovych oblastech a vydat se cestou
kvalitativniho 3etfeni. Tyto navrhy jsou vsak nad rdmec
této prace, kterd mlze slouzit jako odrazovy bod pro
dalsi vyzkum.

Na zakladé vyuziti prostorovych analyz je mozné
identifikovat rizikové oblasti a vizualizovat ¢asoprosto-
rové chovani infekénich nemoci. Tyto metody jsou efek-
tivni, protoze ¢asto dokazou odhalit vzorce chovani ne-
moci, které zUstavaji pfi neprostorovych analyzach oku
skryté. Prostorové metody viak kladou dlraz na kvalitu
a presnost sbiranych dat s prostorovym atributem za co
nejmensi spravni celky, idedIné za adresni mista. Kli¢o-
vé pritom je, zda se data vazi k mistu hldseni, mistu na-
kazy ¢i trvalému pobytu nakazeného. Kazdé onemoc-
néni je specifické svym chovanim, zplisobem prenosu
¢i vyskytem, a je proto nutné vzdy pfistupovat k volbé
dat na zdkladé zku3enosti a zdméru analyzy, protoze
tim jsou ovlivnény celkové vysledky a vysledné inter-
pretace.

Prostorové analyzy jsou moderni metody, které jsou
klicové v rozhodovani a planovani cilenych zasah
v ramci ochrany vefejného zdravi. V zahranici byly tyto
pristupy Uspésné vyuzity napf. pro urceni oblasti s vyssi
prevalenci VHC a cileni screeningovych intervenci, |é¢-
bé, distribuci vakcin aj., ¢imz se efektivnéji alokovaly
zdravotnické zdroje [3, 31].

ZAVER

Tento ¢lanek je zaméfen na epidemiologii a prostoro-
vou analyzu virové hepatitidy B a C v CR v letech 2000
az 2023. Na zadkladé explorac¢nich prostorovych analyz
epidemiologickych dat jsou popsany trendy a vyvoj
pfipadl VHB a VHC. Za sledované obdobi 2000-2023
bylo hlaseno 9 471 pfipadi VHB s celkovou incidenci
od 1,4 az 5,9 pfipadl na 100 000 obyvatel, a 21 611
pfipadll VHC s celkovou incidenci 6,2-12,0 pfipadi na
100 000 obyvatel. Geografickd distribuce p¥ipadd VHB
a VHC v Ceské republice poukézala na oblasti se zvy-
$enou incidenci pfipadd obou onemocnéni. Globalni
a lokaIni prostorové analyzy odhalily prostorovou au-
tokorelaci obou onemocnéni, kdyz bylo mozné iden-
tifikovat signifikantni prostorové shluky pfipadd VHB
a VHC. Nadprameérny vyskyt pfipad VHB se dlouhodo-
bé nachazel v oblasti Usteckého, Libereckého a Stredo-
Ceského kraje. Analyzy za kratsi ¢asové useky ukazaly,
Ze v Case dochdzi ke zméné rozmisténi prostorovych
shlukll a k jejich postupnému ubyvani. Analyza pro-
storova autokorelace pfipadli VHC identifikovala shlu-
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ky v okresech Chomutov, Most, Teplice a na jihu Cech
v okresech Ceské Budéjovice a Prachatice. Béhem let
byly shluky vysokého poctu pfipadd VHC v okresech
stabilni s rostouci tendenci.

Provedena casoprostorova analyza pfinesla zakladni
vhled do prostorového chovéni VHB a VHC v CR. Piesné
pficiny vyskytu jednotlivych hepatitid v jednotlivych
okresech jsou komplexni a pfispiva k nim mnoho zna-
mych i nezndmych faktord. Na zadkladé prostorovych
analyz je mozné popsat vyvoj a chovani nemoci mno-
hem rychleji a spolehlivéji nez vyuzitim standardnich
epidemiologickych metod. Tyto metody, které jsou ve
svété bézné vyuzivanymi, na své misto v ceské epide-
miologii stale ¢ekaji. Jsou viak nezbytnymi pro kom-
plexni analyzy a popis epidemiologické situace v Ceské
republice a efektivni planovani intervenci v podpore
verejného zdravi.
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Parvovirus B19: jak interpretovat semikvantitativni
hodnoty viremie pri vysoké cirkulaci viru v populaci
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SOUHRN

Cil prace: Stanovit sprdvnou diagnostiku tohoto onemocnéni. Interpretovat vysledky semikvantitativniho vysetieni viremie. Zhod-
notit klinické a laboratorni pribéhy tohoto onemocnéni.

Material a metody: Na Klinice infek¢nich nemoci Fakultni nemocnice Hradec Kralové a Lékarské fakulty Univerzity Karlovy byli
za obdobi od 1. biezna do 30. ¢ervna 2024 retrospektivné studovani pacienti (n = 18) s infekci parvovirem B19. U nemocnych byl
sledovan klinicky stav, hodnota viremie, zakladni laboratorni hematologické a biochemické hodnoty.

Vysledky: Hodnoty viremie byly v fddech 10°-10" kopii/ml. Hodnoty pod 107 kopii/ml byly naméteny u pacientd, u kterych pfizna-
ky trvaly déle nez tyden nebo se daji popsat spise jako komplikace infekce. V klinickych priibézich dominovaly kromé exantému
a febrilii faryngitida, cefalea, zvraceni u malych déti, artralgie u dospélych, prekvapivé byly bolesti bficha, meningismus, hepato-
patie s konjugovanou hyperbilirubinemii, anemicky syndrom. U vétsiny dospélych pacientll jsme zastihli leukopenii, u nékterych
soucasné s trombocytopenii, vzdy vsak se spontanni Upravou do 8 dn0, bez komplikaci. U détskych pacientli nebyly tyto zmény
v krevnim obraze zaznamenany.

Zaveér: Pro stanoveni diagnézy infekce parvovirem B19 je dllezité znat mozné klinické prabéhy, typické laboratorni nalezy, mit
k dispozici rychlé vysetieni PCR s kvantitativni hodnotou viremie a umét tyto nélezy interpretovat. Za potvrzeni diagnézy povazu-
jeme hodnoty viremie 107 kopii/ml a vice naméfené do tydne od pocatku pfiznak(l. K hodnotam niz3im pfistupujeme kriticky. Na

nahodny nalez virémie pfi jiné diagndze, a to obzvlasté pfi soucasné vysoké cirkulaci viru v populaci.

KLICOVA SLOVA
parvovirus B19 — viremie — megalerythema infectiosum

ABSTRACT
Nepovimova L., Prasil P., Kukla R.: Parvovirus B19: how to interpret semi-quantitative viraemia
values during high circulation of the virus in the population

Objective: To establish the correct diagnosis of the disease. To interpret the results of semi-quantitative viraemia testing. To eva-
luate the clinical and laboratory course of the disease.

Material and methods: At the Department of Infectious Diseases of the University Hospital of Hradec Kralové and the Faculty of Medi-
cine of Charles University, patients (n = 18) with parvovirus B19 infection were retrospectively studied for the period from March 1 to
June 30, 2024. Their clinical condition, viraemia levels, and routine laboratory haematological and biochemical data were monitored.
Results: Viraemia levels ranged from 10° to 10" copies/ml. Levels below 107 copies/ml were detected in patients with symptoms
persisting for more than a week or considered as complications of the infection. In addition to exanthema and fever, the clinical
course was characterised by pharyngitis, headache, vomiting in young children, arthralgia in adults, and, surprisingly, abdominal
pain, meningism, hepatopathy with conjugated hyperbilirubinemia, and anaemic syndrome. Most adult patients had leukopenia,
some with concomitant thrombocytopenia, but always with spontaneous resolution within eight days without complications.
Such changes in blood counts were not observed in paediatric patients.

Conclusion: To diagnose parvovirus B19 infection, it is important to know the possible clinical courses and typical laboratory
findings, to have access to rapid PCR testing with quantitative viraemia values, and to be able to interpret these data. We consider
viraemia levels of 107 copies/ml and above within a week of the onset of symptoms to confirm the diagnosis. Lower values need
to be interpreted with caution. Based on the duration of symptoms and clinical course, we can consider an immunopathological
reaction caused by parvovirus B19 or an incidental finding of viraemia in another diagnosis, especially when there is a high circu-
lation of the virus in the population.

KEYWORDS
parvovirus B19 — viraemia — megalerythema infectiosum
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Infekce parvovirem B19 znama jako megalerythema
infectiosum a nazyvana jako ,patd nemoc’, je typicky
benigni onemocnéni détského véku.

Puvodce a epidemiologie

Parvovirus B19 je maly (,parvum” znamena latinsky
»,maly”) DNA virus, ktery infikuje vylu¢né lidskou po-
pulaci a vyskytuje se v podstaté celosvétové ve stej-
né mife. Séroprevalence je vysokd, v Evropé je to pres
60 % u mladych dospélych [1]. Pfenasi se vzdusnou
cestou a klinicky vyznamny je téz prenos vertikalni
a cestou transfuznich pfipravk(. Onemocnéni se vy-
skytuje sporadicky, typicky vsak zaznamenavame kaz-
dé 3-4 roky cyklicky narast incidence, a to zejména
v jarnich mésicich [2]. Takovyto nardst byl zaznamendan
na jafe roku 2024 i v Ceské republice. V roce 2024 bylo
do ceského ISIN (Informacni systém infekénich nemo-
ci) nahlaseno 9 880 pripadld onemocnéni (zatimco v le-
tech 2018-2023 to bylo ro¢né 47-2 112 pfipadd). Dne
5.6. 2024 vydalo European Centre for Disease Preven-
tion and Control (ECDC) zpravu o hodnoceni hrozeb,
kterd zdlrazriuje narGst hlasenych infekci parvovirem
B19 ve 14 zemich Evropské unie a Evropského hospo-
darského prostoru (EU/EHP) [3].

Neprekvapuje tedy, Ze na Klinice infek¢nich nemoci
Lékarské fakulty Univerzity Karlovy a Fakultni nemoc-
nice v Hradci Kralové (KIN LF UK a FNHK) jsme byli
s timto extenzivnim narlstem pfipadl také konfron-
tovani.

Klinicky priibéh

AZ u 50 % pfipadl onemocnéni probéhne zcela
asymptomaticky nebo jen s mirnymi symptomy. Kli-
nické pribéhy symptomatickych forem jsou velmi va-
riabilni. Tradi¢ni a nejcastéjsi symptomaticky prabéh
onemocnéni, megalerythema infectiosum, je typicky
vazan na predskolni a mladsi skolni vék. Po inkubacni
dobé 4-14 dni nastupuji prvni nespecifické pfizna-
ky: myalgie, subfebrilie az febrilie, cefalea, nauzea,
prdjem, rinitida. Tato faze odpovida inicidlni viremii,
pacient je infekéni pro své okoli. M{ize nastat kratké
asymptomatické obdobi a nastupuje druha faze - pa-
cient ma zarudlé tvéare s cirkumoralnim vybledem,
pozdéji se na trupu vyséva makulopapuldzni exan-
tém, ktery se dale Sifi distalné na koncetiny. U nékte-
rych nemocnych jsou popisovany artralgie. V této fazi
Ize detekovat prvni tvorbu protilatek a infekciozita
nemocného je jiz nizka.

Znamé jsou vsak i dalsi, mnohem méné frekvent-
ni prabéhy. Jednim z nich je anemicky syndrom. Ten
muze byt dusledkem bud' tranzitorni aplastické krize
(transitory aplastic crisis, ,TAC"), typicky u pacient(
s vysokym obratem erytrocytd, nebo perzistujici in-
fekce u imunosuprimovanych (pure red cell aplasia,
4PRCA"). Zévazna je infekce plodu, kde kvili tézké

anemii (ptfipadné v kombinaci s myokarditidou) muGze
v prvnich 20 tydnech gravidity nastat fetalni hydrops
¢i abort. DalSim klinickym obrazem mohou byt vy-
znamné chronické artralgie, typické pro mladé dospé-
1é Zeny [2, 4].

Popsany jsou i kazuistiky, kdy se infekce parvovirem
B19 manifestovala jako hepatitida, myokarditida ¢i vas-
kulitida nebo aseptickd meningitida [2, 5, 6].

Cil prace

Stanovit spravnou diagnostiku tohoto onemocnéni.
Interpretovat hodnoty semikvantitativniho vysetieni
viremie. Zhodnotit klinické a laboratorni priibéhy one-
mocnéni.

MATERIAL A METODY

Na KIN LFUK a FNHK byli za obdobi od 1. bfezna
do 30. ¢ervna 2024 retrospektivné studovani pacienti
(n = 18) s infekci parvovirem B19. Diagnéza byla sta-
novena na zakladé klinickych ptiznakl a laboratorné
verifikovana PCR pozitivitou se semikvantitativnim vy-
Setfenim viremie z periferni krve.

U nemocnych byl zaznamenan vék a pohlavi, hod-
nota viremie a pocet dnll pfiznakd po jeji stanoveni,
ni laboratorni hematologické a biochemické hodnoty.
Dale byl sledovan klinicky stav, délka febrilii, pfitom-
nost a charakter exantému a pfipadné i jiné projevy
onemocnéni.

PCR diagnostika byla provadéna na Ustavu klinické
mikrobiologie LFUK a FNHK, kdy pro extrakci nukleové
kyseliny z krve byla pouzita automatizovana extrakce
na magnetickych &asticich na pfistroji MagCore (RBC
Bioscience, Taiwan). Pro prikaz DNA parvoviru B19
byla pouzita validovand in house metoda real-time
PCR, kterad detekovala specificky usek VP2 genu. Sek-
vence primerU a sondy byla prevzata z prace Watzinger
et al. 2004 [7]. PCR bylo provadéno na pfistroji CFX96
(Bio-Rad, USA). Semikvantita byla zjistovana dle hod-
not Ct srovnanim s hodnotami Ct referen¢nich vzorkd
z Quality Control for Molecular Diagnostics, u kterych
byla znama kvantita. Mez detekce metody byla 100 ko-
pii/ml. Biochemické a hematologické hodnoty byly
vysetfovany v Ustavu klinické biochemie a diagnostiky
a v hematologické laboratofi IV. interni kliniky Fakultni
nemochice Hradec Kralové standardnimi metodami,
obé laboratofe jsou pIné akreditovany.

VYSLEDKY

Do souboru se podafilo zafadit celkem 18 pacient(.
Detailni charakteristika souboru je uvedena v tabul-
ce 1, kde jsou jednotlivi pacienti uvedeni a fazeni dle
véku.
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Tabulka 1. Soubor pacientt s infekci parvovirem B 19
Table 1. Patients with parvovirus B19 infection
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1,5x 10"

1,5x10°

1,2x10°

1,5x107

fi

ka

Symptomy
privadéjici
pacientaklé
(vyjma febr
a exantému)

recidiva eryté-
mu tvafi, nové
s otokem

zvraceni, pobo-
livani bficha

ikterus, faryn-
gitis, zvraceni

faryngitis,
febrilie

kolapsovy stav,
farynaqitis, hy-
pohydratace

faryngitis,
hypohydratace,
cefalea

zvraceni,
cefalea

dvoufazovy
pribéh: exan-
tém, rinitida
a Ustup obtizi;
po 9 dnech
febrilie, me-
ningismus,
petechialni
exantém

recidiva exan-
tému po tydnu
bez priznak(,
svédéni plosek

faryngitis

Celk. doba
febrilii [dny]
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Charakter
exantému

celotélovy
svedivy,
splyvajici
makulo-
papulézni,
makuly
s centralnim
vybledem,
erytém tvari

nepfitomen

erytém tvari,
makuldrni
exantém na
trupu a steh-
nech

nepfitomen

celotélovy,
mirné své-
divy
koncetiny
a cirkumo-
ralné, kde
s petechialni
slozkou

na trupu
s petechialni
slozkou, ery-
tém tvari

celotélovy
s petechialni
slozkou ve

druhé fazi

erytém tva-
fe, celotélo-
vy exantém;
pri recidivé
s akcentaci
na dlanich
a ploskach,
kde pruritus

nepfitomen

_

Ambulantni

(A)/pocet dnii

hospitalizace

Min. hodnota
leuko. [10°/1]

7,56

12,7

8,92

8,18

542

7,37

4,56

4,12

9,31

3,39

APN [10°%/1] **

292

7,37

545

1,67

3,04

4,07

3,63

1,08

Min. hodnota

388

297

249

336

187

311

225

151

349
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pozoruhodnosti
v laboratornich
hodnotach

Jiné

Hb 28 g/,
retikulocyty
0,9%, bilirubin
19 umol/I,
haptoglobin
0,6 g/l

bilirubin 74
umol/l, ALT 4,2
umol/I; AST
1,6 umol/l;
GMT 1,6
pkat/l, sérova
amylaza 8,2
pkat/l, lipaza
4,4 pkat/I|

(EBV viremie
1,26 x 10°%), LD
8,36 pkat/I

CRP 60 mg/I,
PCT 1,0 pg/I,
leukocyty 4,4
x 10%/1, 22 %
neutrofilnich
tyci, NTproB-
NP 820 ng/I,
D-dimery 6,4
mg/|

Poznamky

tranzitorni
aplastic-
ka krize,
diagnos-
tikovéna

hereditarni

sférocytéza

iktericka
jaterni léze,
pankreatic-
ka iritace,
lymfade-
nopatie pfi
jaternim
hilu dle UZ,
opakované
bez biliarni
dilatace

koinfekce
s EBV

imunopato-
logicky stav
indukovany
parvovirem
B19

perzistujici
projevy
infekce
parvovirem
B19, terén
atopického
ekzému
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F 24 3. 1x10° meningismus, 4 nepfitomen
myalgie, prdjem
artralgie, dor-
s zalgie bolesti o
F 31 4, 7,5x10 bficha)zvracent, 5 nepfitomen
prijem
makulo-
papulézni
somnolence, exantém
faryngitis s petechialni
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dysurie akcentace
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EBV mononu-
kle6za sérolo-
gicky proka-
zana 3 tydny
1 3 1,7 052 82 pred infekci
parvovirem
B19, pfi pfijeti
EBV viremie
nulova
1 5 1,75 1,09 105
2 A 1,81 081 158
2 A 25 1,08 81
1 A 1,62 0,71 151
3 5 2,56 164 124
3 A 431 307 150 il
neuroinfekce
gravidita 15.
gestacni tyden;
zndmky stied-
2 A 6,73 4,14 197 né téFkeé az
tézké anemie
plodu

* 1 —lehky, 2 — mirné komplikovany, 3 - komplikovany, ** absolutni pocet neutrofilt
*1 -mild, 2 - moderately complicated, 3 - complicated, ** absolute neutrophil count

Vék pacientll byl 3-35 let, primér 16,5 roku, median
véku 14,5 roku. Soubor byl rozdélen do 2 kohort: prvni
kohorta malych déti (n =9, vék 3-11 let, priimérny vék
7 let, median 8 let) a druha kohorta dospélych (n =9,
vék 19-35 let, primérny vék 26 let, median 24 let). Vy-
skyt onemocnéni ve vékovém intervalu od 12 do 19 let,
tedy mezi témito dvéma kohortami, nebyl zazname-
nan.V obou vékovych kategoriich byla zastoupena obé
pohlavi. V kohorté déti byly 3 subjekty Zenského a 6
muzského pohlavi. V kohorté dospélych bylo 7 Zen a 2
muzi. Celkové mirné prevazovaly zeny (n = 10), opro-
ti muzskému pohlavi (n = 8). Zadny z pacientd nemél
zavaznou komorbiditu ve vstupni osobni anamnéze,
nebyla zndmda imunosuprese. Pouze pacientka ¢. 9 se

Iéc¢ila s atopickym ekzémem, alergickym astmatem -
v chronické medikaci uzivala pouze antihistaminika
a pohotovostni inhala¢ni bronchodilatancia.

Febrilni faze onemocnéni trvala priimérné 7,6 dne
(median 5 dni, min. 2 dny a max. 14 dni). U 3 nemoc-
nych byl pribéh onemocnéni afebrilni, teploty 7 dni
a vice mélo 5 pacientl. Exantém v r(izné formé byl
zaznamenan u 12 nemocnych (obr. 1, 2, 3). U pacienta
s imunopatologickou reakci (¢. 8) byl exantém splyva-
jici, generalizovany (obr. 4) s tvorbou petechii v misté
tlaku (napf. po manzeté tonometru). Pouze 2 nemocni
(¢. 11, 16) s petechiemi méli soucasné trombocytope-
nii. V kohorté déti byl exantém zachycen u 7 z 9 subjek-
t (78 %), v kohorté dospélych u 5 z 9 subjektt (56 %).

Epidemiologie, mikrobiologie, imunologie 2026, ro¢. 75, ¢. 1



Pokracovdni tabulky 1
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Obr. 2. Petechie na medidlni strané levého stehna, pacient ¢. 16
Obr. 1. Makulopapulézni exantém na rukou, pacient ¢. 6 Figure 2. Petechiae on medial side of left thigh, patient no. 16
Figure 1. Maculopapular rash on hands, patient no. 6

Obr. 4. Splyvajici generalizovany exantém u imunologické
reakce, pacient ¢. 8

Obr. 3. Exantém na ploskach, pacient ¢. 16 Figure 4. Confluent generalized rash in immunological reac-
Figure 3. Rash on the sole, patient no. 16 tion, patient no. 8

Epidemiologie, mikrobiologie, imunologie 2026, ro¢. 75, ¢. 1

19



PUVODNI PRACE

V kohorté déti byly déle klinicky pfitomny tyto symp-
tomy: faryngitida (3x), zvraceni (3x), cefalea (2x), navra-
ceni exantému/erytému (2), meningismus (1x), ikterus
(1x), pruritus dlani a plosek (1x). V kohorté dospélych
se pak dale jednalo o tyto ptiznaky: vyznamné artralgie
(3x), bolesti bficha (2x), dorzalgie (2x), cefalea s menin-
gismem (2x, 1x z toho zaroven vertigo), faryngitida (2x),
pruritus plosek a dlani (1x).

Klinicky stav vyzadoval u 9 pacientld hospitalizaci,
kterd byla 3-9 dnl (prdmérné 5,4 dnd, median 4 dny).
Détsti pacienti byli hospitalizovani ¢astéji (6 z 9 subjek-
t0), a to zejména z divodu hypohydratace pfi zvraceni,
febriliich. Dospéli byli hospitalizovani méné ¢asto (3z9
subjekt(). Divody k pfijeti byly: 1x somnolentni stav
pfi dehydrataci a febriliich (pacient ¢. 16), 2x febrilni
stav s leukopenii a trombocytopenii nejasné etiologie
(pacient ¢. 11, 12). Nejdelsi dobu hospitalizace vyza-
dovali pacienti: ¢. 3 (8 dni) pro pozvolnou normalizaci
jaternich testl a amylazemie a pacient ¢. 8 pro pozvol-
nou regresi klinické symptomatologie i laboratornich
hodnot pfiimunopatologické reakci (9 dni). Ostatni byli
hospitalizovani max. 5 dni. Pacient ¢. 8 vyZzadoval v Gvo-
du monitorované l(zko z diivodl zvazované sepse pfi
febriliich, tendenci k hypotenzi a tvorbé petechii.

Leukopenie ¢i trombocytopenie nebyla zaznamena-
na u zadného subjektu v kohorté déti. Naopak v kohor-
té dospélych byla tato bicytopenie u 5 z 9 pfipadd, tedy
u56 % (pacient¢. 10,11, 12,14, 16), u dvou pacient(i pak
leukopenie izolované (pacient ¢. 13, 15). Leukopenie
tedy byla celkem u 7 pacient(, a to v hodnotach 1,62 az
3,39 x 10%/I, pramérné 2,19 x 10%I, median 1,81 x 10%I.
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Absolutni pocet neutrofild u leukopenickych pacientt
byl 3x stredné tézky (0,52-0,81 x 10%/I, pacient ¢. 11, 13,
15), 3x na hranici mirného a stfedné tézkého (1,08 az
1,09 x 10%/1; pacient ¢. 10, 12, 14). Trombocytopenie byla
zastizena u 5 pacientU, a to v hodnotach 59-124 x 10%/1,
pramérné 90,2 x 10%I1, median 81 x 10%/I. Hodnota he-
moglobinu u pacientl s neutropenii a trombocytopenii
byla v normé a pfi kontrolnim vysetfeni bez signifikant-
niho vzestupu. Hodnoty CRP byly zpravidla nizké, a to
max. 30 mg/l, s vyjimkou pacienta ¢. 8 (CRP 60 mg/l). 1x
byla zjisténa hepatopatie s ikterem a elevace pankrea-
tickych enzym - bilirubin 74 umol/l, (konjugovany 52
umol/l), ALT 4,2; AST 1,6; GMT 1,6 ukat/l, sérova amylaza
8,2 ukat/l, lipaza 4,4 ukat/l; (pacient ¢. 3). 1x byla zastize-
na tézka normocytarni, normochromni anemie — Hb 28
g/l, erytrocyty 1,02 x 10'%/I, retikulocyty 0,9 %, bilirubin
19 umol/l, haptoglobin 0,6 g/l (pacient ¢. 2). U pacien-
ta ¢. 4 byla soucasné zaznamenana viremie EBV (virus
Epsteina-Barrové) 1,26 x 10° kopii/ml, vysoké LD (8,36
ukat/l) pfi jinak normélnich hodnotach jaternich testd.

Hodnoty viremie byly zachyceny v hodnotéach 1,0 x
10°-4,5 x 10" kopii/ ml s medidnem 2 x 108 kopii/ml
(obr. 5). Viremie byla u vSech pacientd stanovena pfi
prvnim kontaktu, a odbér byl realizovan 1.-30. den
od prvnich ptiznakd, prdmérné 8. den, median 6. den.
U pacientd, kde byla viremie stanovena do tydne od
pocatku priznakl (12 z 18 pacienta), byly vyjma jedno-
ho (pacient ¢. 3) hodnoty vzdy vyse 107 kopii/ml. Ctyfi
pacienti (¢. 1, 8,9, 18) u nas byli vysetfeni az po 14 a vice
dnech od pocatku ptiznak(, a to dva (pacient ¢. 1, 9)
pro protrahovany, resp. recidivujici erytém/exantém

p.¢.9

p.c.8

20 25 30 35

Pocet dnti od pocatku ptiznaki po stanoveni virémie

Obr. 5. Hodnota viremie x. den piiznakl u jednotlivych pacientt
Figure 5. Viremia value on day x of symptoms in individual patients
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a jeden pro imunopatologickou reakci (pacient ¢. 8),
kdy u téchto pacientll byla viremie v hodnotach 10° az
10° kopii/ml. Ctvrty pacient (¢ 18) byla gravidni zena
s napadné protrahovanymi a vyraznymi symptomy, vi-
remie byla v tomto pfipadé i po 14 dnech pfiznakl 102
kopii/ml.

DISKUSE

Kratky, ale explozivni nardst poctu nemocnych s in-
fekci parvovirem B19 v Ceské republice byl na jaie 2024
prekvapujici. Jsme si védomi, ze nami diagnostikovani
pacienti a prezentovany soubor pacientl je jen $pic-
kou ledovce, protoze nezavazné pripady byly osetfeny
cestou primarni péce a mnoho dalsich pacientt cestou
jinych pracovist. Néktefi pacienti jisté prosli nasim am-
bulantnim traktem s touto diagnoézou, ale bez nutnosti
laboratorni verifikace. V nasem souboru jsou koncen-
trovani pacienti s téz$im nebo neobvyklym pribéhem.
Jednalo se o nemocné ve vice vékovych kategoriich,
klinicky obraz byl velmi variabilni, mnohdy az drama-
ticky a zavadéjici. Stejné jako autofi jinych ¢lank( se
domnivéme, Ze vyznamnou roli pfi vzestupu poctu
onemocnéni parvovirem B19 hrala restrikéni opatfeni
pfi pandemii v letech 2020-2022. Vysetfovani darcl
krve ve Francii dokazuje vyznamny pokles PCR poziti-
vity béhem pandemie covidu-19 a asi desetindsobny
vzestup v zimé 2023/2024 oproti pfedpandemickému
obdobi [8]. Madarsti virologové viak nyni jesté upozor-
nuji na novy subtyp genotypu 1 (subtyp 1a2), ktery by
mohl byt zodpovédny za epidemické Sifeni v roce 2024
[9]. Doposud zndmé genotypy byly hodnoceny jako
obdobné virulentni [10]. Pravé variabilita symptomu
mUze lékare uvést do diagnostickych rozpakd, zejména
v Uvodu zvyseného vyskytu. V diferencidlni diagnos-
tice byly v nasem souboru zvazovény kromé béznych
infek¢nich chorob i invazivni meningokokové onemoc-
néni, septicky 3ok, aseptickd meningitida, nebo nahla
pfihoda bfisni. Stejné jako jiné virové nemoci postihuje
parvovirus B19 rizné organové soustavy a klinické vy-
jadreni tedy muze byt velmi riznorodé. Odvisi zejmé-
na od véku a imunitniho stavu pacienta. Na rozdil od
jinych tento virus postihuje jesté erytropoézu a muze
zpUsobit tézkou anemii, coz opét rozsifuje skalu klinic-
kych projeva.

Vlysoké viremie (10° kopii/ml a vice) byly zastizeny
u 6 pacientt (¢. 5,7,12, 14, 16, 17) a kromé jednoho ne-
mocného (¢. 12) byla u vsech téchto osob zaznamena-
na vystupnovana klinicka symptomatologie. Tfi z nich
udavali vyznamnou cefaleu (¢. 7, 14, 17), z toho u dvou
nemocnych (¢. 14, 17) byly naznaceny pozitivni menin-
gedlni pfiznaky. Pacient ¢. 5 prodélal kolapsovy stav
a byla zaznamenana i pfechodna somnolence (pacient
¢. 16). Nabizi se tedy korelace vyjadiené symptomatiky
s vysokymi hodnotami viremie. Dle literatury je vysoka
viremie standardni na samém pocatku onemocnéni, ale
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v druhé fazi onemocnéni, kdy jiz dochazi k tvorbé pro-
tildtek a s tim souvisejici symptomatologii (exantém,
artralgie), hodnoty viremie klesaji, a to cca na 10°-10°
kopii/ml [11]. Ale v nasem pfipadé byly kromé jednoho
pacienta (¢. 12) vysoké hodnoty viremie zachyceny jesté
ve fazi vysevu exantému. Z obr. 5 je zfejmy jednozna¢-
ny trend poklesu viremii s dobou od prvnich pfiznak
onemocnéni. U pacientq, u kterych byla viremie stano-
vena v 1. tydnu pfiznak(, byly tyto hodnoty 107 kopii/
ml a vice. Vyjimkou je pacient ¢. 3, s viremii 10° kopii/
ml, u kterého pfiznaky vyplyvaji spise ze vzniklé tézké
anemie. Nejvy3si zaznamenand viremie byla 1,5 x 10"
kopii/ml (pacient ¢. 7). Napadné vyssi hodnotu viremie
(1x108 kopii/ml) stanovenou az 14. den po zacatku prv-
nich pfiznakd méla téhotna Zena (pacient ¢. 18). Jeji kli-
nicky stav s protrahovanymi febriliemi, a tézkymi artral-
giemi opét koreluji s touto hodnotou. Podle dostupné
literatury je v téhotenstvi velmi ¢asto pribéh asymp-
tomaticky, vyjimecné viak (obdobné jako u imunosu-
primovanych pacientl) mdzeme vidét i protrahované
pribéhy s pfislusnymi ndlezy (anemie, artralgie, pro-
trahované febrilie) [12]. Hodnoty viremie nizsi nez 107
kopii/ml byly zachyceny celkem u 5 pacienttl (¢. 1, 3, 4,
8 a9).V nékterych pfipadech mizeme uvazovat o stavu
po akutni infekci. U tii pacientl (¢. 1, 8 a 9) byl popsan
pretrvavajici nebo znovu se objevivsi erytém ve tvafi,
ktery se objevil u pacienta ¢. 1 az 14. den po inicidlnich
pfiznacich, u nemocného ¢. 8 po 17 dnech a u pacienta
¢. 9 az 30. den. Zde mlizeme zvazovat sekundarni imu-
nopatologickou reakci, kterd je takto popisovana v ram-
ci ukladani imunokomplext do endotelu cév [2]. Tato
Uvaha je podpofrena relativné nizkou viremii a dlouhou
dobou od prvnich symptomu. Dalsi pacient s nizkou
viremii (pacient ¢. 3) byl komplikovan ikterickou jater-
ni 1ézi s pankreatickou iritaci, kde se nabizi mechanicka
etiologie pfi parcidlni obstrukci vyvodnych zlu¢ovych
a pankreatickych cest pfi UZ verifikované lymfadenopa-
tii v oblasti jaterniho hilu. Nicméné hepatitida pfi infekci
parvovirem B19 je v literatufe taktéZ popisovana [5, 6].
To, zda se jednd o piimé hepatotoxické pusobeni viru,
nebo jde o sekundarné zprostredkovanou imunopato-
logii ve smyslu autoimunni hepatitidy neni zcela jas-
né [5, 6]. Diferencidlné diagnosticky se musime opirat
o vylouceni jinych pficin jaterni léze a sou¢asné zachy-
cenou viremii parvovirem B19, ptipadné nalez PCR v ja-
terni tkani. Vzhledem k tomu, Ze v nékterych tkanich
(napt. srdce, jatra, kostni dren) pretrvava PCR pozitivita
i mnoho let po prodélani infektu, mdze byt i ndlez PCR
v postizeném organu nespecificky [4]. U pacienta ¢. 4 se
nabizi koinfekce s primoinfekci virem Epsteina-Barrové
(EBV) pfi viremii 1,26 x 10° kopii/ml EBV z periferni krve.
Klinické pfiznaky a laboratorni nélezy spiSe odpovidaji
syndromu infekéni mononukleézy a viremie parvovi-
rem B19 mohla byt jako nahodny nélez starsiho data.
Pacient, ktery mél tézky prabéh nemoci (meningismus,
febrilie) s kratkym trvanim pfiznakd a k tomu neodpovi-
dajici hodnotu viremie 1 x 10* kopii/ml byl ze souboru
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vyfazen. Zavére¢nd diagndza u toho pacienta zlstala
nejasna.

V diagnostice byla volena vzdy a pouze metoda pfi-
ma se stanovenim kvantity viremie. Pfi tézSim ¢i neob-
vyklém pribéhu tuto metodu upfednostriujeme pred
sérologii, a to z nékolika dlivodu. IgM protilatky se za-
¢inaji tvofit nejdfive 3., ale bézné az 5. den od prvnich
pfiznakd. Imunokompromitovani pacienti navic nemu-
si tvofrit protilatky vibec. PCR diagnostika je metodou
spolehlivéjsi a rychlejsi. | pozitivni prediktivni hodnota
IgM je nizk3, tyto protilatky mohou pretrvavat i nékolik
mésicl po infekci. Zachyt specifickych IgM tak muze
byt obzvlasté béhem zvysené cirkulace viru v popu-
laci zavadéjici. Oproti tomu pokles viremie je zprvu
rychly. Z titrd 10° kopii/ml a vice klesd po 2-4 dnech
na hodnoty 10°-10° kopii/ml [4], déle se jeji clearance
zpomali a v nizkych hodnotéach je bézné detekovatel-
nd i uimunokompetentnich asymptomatickych osob 4
a vice mésicl po akutni infekci [2, 4]. Literatura uvadi,
Ze zatimco nahodny nalez sérokonverze (resp. pozitiv-
nich IgM) béhem epidemie u asymptomatickych osob
je casty (americké Centre for disease control and pre-
vention,,,CDC" uvadi az 10 % pozitivnich IgM pfi epide-
mii v ¢ervnu 2024 [13]), zachyt viremie parvovirem B19
v kvantité vétsi nez 10° kopii/ml je i béhem epidemie
vzacny (1/4 880 osob dle holandské studie [14]). Tato
data byla ziskdna od darcl krve. Nizkd viremie muze
pretrvavat i nékolik mésicl (pfipadné let) po infekci
a mUze byt zavadéjici stejné jako pozitivita IgM. Niz-
ka viremie je detekovatelnd az u 1 % darcl krve [15].
Interpretace vysledkl je tedy naro¢nd a vzdy je nutno
komparovat kliniku s laboratofi.

Trombocytopenie a neutropenie byly u nasich do-
spélych pacientll zachyceny frekventné (tabulka 1), ale
u déti zachyceny nebyly. Vazba na vék se v literature
nepopisuje, nalezy povazujeme spise za ndhodné pfi
malém souboru pacientll. V nékterych zdrojich jsou
tyto laboratorni abnormity uvadény jako raritni [16]. Je
publikovano mnoho kazuistik pacientd s neutropenii
a/nebo trombocytopenii, velké studie viak chybi. Ja-
ponska retrospektivni studie z roku 2002 na dospélych
pacientech s infekci parvovirem B19 [17], kterd je rozsa-
hem srovnatelna s tou nasi, popisuje leukopenii ve 33 %
dospélych pacientl a trombocytopenii u 10 %. V nasem
souboru jsme zaznamenali leukopenii u 78 % a trom-
bocytopenii u 56 % dospélych pacientu. U viech nasich
pacientd se nizké hodnoty trombocytl a leukocytl
spontanné upravily do 8 dn(.V literatufe je vSak popsan
i pfipad chronické agranulocytézy pfi perzistujici infek-
ci, kterd dobfe reagovala az na terapii intravenéznimi
imunoglobuliny [18]. Nalez stfedné tézké neutropenie/
trombocytopenie nejasné etiologie je pro osettujiciho
Iékare jisté znepokojujici, obzvlasté pokud je klinicky
obraz doplnén febriliemi ¢i petechiemi. Pacient ¢. 13 byl
hematologem pro vyznamnou neutropenii (tabulka 1)
zvazovan k provedeni sternalni punkce, kterd nakonec
nebyla realizovana pfi urychleném stanoveni diagnézy

STATIM PCR diagnostikou. Néktefi autofi navrhuji zahr-
nout vysetieni parvoviru B19 rutinné pfi nalezu neutro-
penie a/nebo trombocytopenie nejasné etiologie [16].
Alarmujici hodnota hemoglobinu 28 mg/l u nemocné-
ho ¢. 2 nebyla laboratorni chybou. U tohoto pacienta
byla diagnostikovana hereditarni sférocytdza. Kostni
dren jiz sice vykazovala znamky zvy3ené krvetvorby,
nicméné hodnota retikulocytli byla velmi nizka. Pred-
pokladédme tedy, ze kostni dfen byla vySetfena praveé ve
zvratu, kdy se jiz krvetvorba zacala obnovovat. Pacienti
s hereditarni sférocytozou se redlné dostavaji do stavu
progrese chronické anemie, ktera je dana hemolyzou.
U naseho pacienta vsak zndmky hemolyzy ptitomny
nebyly (bilirubin 19 pmol/l, haptoglobin 0,6 g/I). Urcuji-
cim mechanismem pro vznik této anemie byl tedy jisté
utlum krvetvorby. Pacient splriuje definici tranzitorni
aplastické krize. Tranzitorni aplasticka krize zplsobena
parvovirem B19 jako prvni projev hereditarni sférocyto-
zy je popisovana jako castd [19].

Nalez zndmek stiredné tézké az tézké anemie u plodu
v prvni poloviné téhotenstvi (pacient ¢. 18) neni neob-
vykly. Diagnostika probihd mérenim rychlosti pratoku
arteria cerebri media u plodu. V krajnich pfipadech je
gynekologem indikovana intrauterinni hemosubstitu-
ce. Prezivsi plody nakazenych matek jsou v naprosté
vétsiné pripadl zcela zdravé. Do 20. gestac¢niho tydne
je tedy indikovéna expertni ultrasonograficka dispen-
zarizace, a to po dobu 12 tydnl od nakazy matky [20].

Nizozemskd studie darcl krve z let 2003-2009 srov-
nava signifikantni viremie (vice jak 10 kopii/ml) v ob-
dobi epidemie a mimo ni, kdy pomér signifikantnich
zachytl cini 1/4880 versus 1/15815 [14]. Vezmeme-li
v potaz rizikovost pfijemc(, nuti nds tato robustni data
zvazovat testovani darcli krve, obzvlasté v obdobi zvy-
$eného vyskytu. V Ceské republice je povinnosti vyrob-
cU krevnich derivatl mit vysetfenou pfitomnost parvo-
viru B19 v dodavané plazmé.

Onemocnéni podléha povinnému hlaseni hygienic-
kym stanicim. Redlny pocet symptomatickych pacientd
je velmi pravdépodobné mnohonasobné vyssi. K dis-
kusi jisté je navrzeni lepsi informovanosti odborné
vefejnosti organy ochrany vefejného zdravi. Cilené by
o zvy3enych vyskytech méli byt informovani zejména
gynekologové. Autofi jsou si védomi limitace této stu-
die pro maly pocet studovanych subjekt(.

ZAVER

Pro stanoveni diagnézy infekce parvovirem B19 je
velmi dilezité znat mozné klinické pribéhy, typické
laboratorni nélezy, mit k dispozici rychlé vy3etfeni PCR
s kvantitativni hodnotou viremie a umét je interpreto-
vat. Za diagnostické povazujeme hodnoty viremie 10’
kopii/ml a vice, naméfené do tydne od pocatku pfi-
znakd. K hodnotdm nizsim pfistupujeme kriticky. Na
zakladé délky trvani obtizi a klinického pribéhu muze-
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me zvazovat imunopatologickou reakci zapficinénou
parvovirem B19, nebo ndhodny nélez viremie pfi jiné
diagnoéze. A to obzvlasté pfi vysoké cirkulaci viru v po-
pulaci. Vysetfeni sérologie v téchto pfipadech nepova-
Zujeme za dostatecné.

Onemocnéni je hrozbou zejména pro hematologické
pacienty, imunosuprimované pacienty, plod v prvnich
20 tydnech gravidity. Dle nasich zku$enosti mohou
byt ohrozeny i malé déti pro dehydrataci pfi zvrace-
ni a protrahovanych febriliich. Vyjma vyse uvedenych
pfipadl jde o ,self-limiting” onemocnéni, bez trvalych
nasledkd a trdpi nas zejména z divodl diferencidlni
diagnostiky jinych zavaznych stava. Velka skéla projevd
je dlvodem, proc se toto onemocnéni dotykd velkého
mnozstvi lékafskych specializaci. S klinickym obrazem
by méli byt sezndmeni jisté gynekologové, ktefi by méli
reflektovat epidemiologickou situaci pfi prenatélnich
vysetienich. K dobfe zndmym laboratornim naleziim,
jakou je anemie pfi ,TAC" nebo ,PRCA" upozornujeme
na frekventni nalez leukopenie a trombocytopenie.
Parvovirus B19 by mél byt zvazovén v diferencidlni dia-
gnostice u nalezu takovych hodnot neznamé etiologie.

Kombinace nizké cetnosti zvysenych vyskytd a za-
roven nizké cetnosti komplikovanych prabéha této
nemoci vedou k tomu, Ze nase zkusenosti s nimi jsou
nedostate¢né. Odpovédi na mnohé otdzky ndm litera-
tura doposud neposkytuje. O to cennéjsi je zpracovani
a sdileni nabytych zkusenosti.
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ABSTRACT

Objective: This study presents the epidemiological situation of invasive pneumococcal disease (IPD) in the Czech Republic be-
tween 2007 and 2024.

Methods: The source of data for the study was the nationwide IPD surveillance programme, which started in 2008, 2007 being the
pilot year of the programme. Surveillance data on the IPD were obtained by combining data from the National Reference Labo-
ratory for Streptococcal Infections (NRL) and data from EpiDat and the Infectious Disease Information System (ISIN), respectively,
always excluding duplicate records.

Results: Between 2007 and 2024, the total of 7,144 cases of IPD were recorded in the Czech Republic, with a total incidence of
3.7/100,000 population, varying in the individual years between 2.3 and 5.6/100,000. The age-specific average annual incidence
over the entire period was at the following levels: children under one year — 6.1/100,000, children 1-4 years - 3.9/100,000, adults
40-64 years - 3.7/100,000, adults 65 years and older — 9.6/100,000. For the period 2007 to 2024, serotypes 3, 19A, and 8 were the
most common serotypes detected in IPDs. In the 0-4 years age group, serotypes 3, 19A, and 14 were the most common serotypes;
in adult aged 65 years and older, serotypes 3, 19A, and 22F were the most common serotypes. Over the years, there was a decline
of serotypes included in pneumococcal conjugate vaccines (PCVs), with the exception of serotypes 3 and 19A, and an increase
of serotypes not included in pneumococcal vaccines. Following the introduction of vaccination against pneumococcal diseases
in the Czech Republic, the occurrence of serotype 4 initially declined; however, in recent years, its occurrence has increased. The
percentage coverage of serotypes causing IPD with currently recommended pneumococcal vaccines in 2024 was as follows: PCV13
- 42.8%, PCV15 - 48.5%, PCV20 - 60.7%, PCV21 - 62.8%, PPV23 - 66.9%. The percentage coverage of serotypes in the Czech Re-
public by current vaccines is comparable to that in other countries; however, in the case of potential new vaccines, it is lower than
reported in other countries.

Conclusion: Between 2007 and 2024, there was a decrease in IPD morbidity in the paediatric population and an increase in
IPD morbidity in adults aged 65 years and older. The data presented may serve as a basis for updating recommendations for
vaccination against pneumococcal diseases by the Czech Vaccination Society. Given the serotype coverage of the individual
vaccines, we recommend the use of higher-valent conjugate vaccines PCV15 or PCV20 in children, rather than PCV13. The de-
velopment of pneumococcal vaccines is based on data from IPD surveillance programmes in countries other than the Czech
Republic; therefore, the serotype composition of these vaccines may not fully correspond to the serotypes circulating in the
Czech Republic. The development of new pneumococcal vaccines is ongoing. It is essential to continue detailed surveillance of IPD
in order to update and optimize vaccination strategy against pneumococcal diseases in the Czech Republic.

KEYWORDS
Streptococcus pneumoniae - invasive pneumococcal disease — serotyping - vaccination

SOUHRN
Kozéakova J., Vohrnova S., Kfizova P., Maly M.: Surveillance invazivniho pneumokokového
onemocnéni a sérotypové pokryti pneumokokovych vakcin v Ceské republice v letech 2007-2024

Cil: Tato studie pfedstavuje epidemiologickou situaci ve vyskytu invazivniho pneumokokového onemocnéni (IPO) v Ceské repub-
lice v letech 2007 az 2024.

Metody: Zdrojem dat pro studii byl celostatni program surveillance IPO, ktery byl zahajen v roce 2008, pficemz rok 2007 byl jeho
pilotnim rokem. Data byla ziskdna kombinaci dat Narodni referen¢ni laboratofe pro streptokokové nékazy (NRL) a EpiDat a Infor-
macniho systému infekénich nemoci (ISIN), vzdy s vylou¢enim duplicitnich zéznamd.

Vysledky:V letech 2007 a2z 2024 bylo v Ceské republice zaznamendano celkem 7 144 ptipadd IPO s celkovou nemocnosti 3,7/100 000
obyvatel, kterd se v jednotlivych letech pohybovala mezi 2,3 a 5,6/100 000. Primérna ro¢ni vékoveé specifickda nemocnost za celé
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obdobi dosahovala u déti do jednoho roku 6,1/100 000, u déti ve véku 1-4 roky 3,9/100 000, u dospélych ve véku 40-64 let
3,7/100 000 a ve vékové kategorii 65 let a vice 9,6/100 000. V obdobi 2007-2024 byly nej¢astéji detekovany sérotypy 3, 19A a 8. Ve
vékové skupiné 0-4 roky to byly sérotypy 3, 19A a 14 a u dospélych ve véku 65 let a vice pfevaZzovaly sérotypy 3, 19A a 22F. Béhem
let doslo k poklesu vyskytu sérotypd obsazenych v pneumokokovych konjugovanych vakcinach (PCV), s vyjimkou sérotypl 3
a 19A, a naopak k narastu vyskytu sérotypu, které nejsou pneumokokovymi vakcinami pokryty. Po zavedeni ockovani proti pneu-
mokokovym onemocnénim v Ceské republice vyskyt sérotypu 4 zpocatku klesal, v poslednich letech viak vzrostl. Procentualni po-
kryti sérotypl zpusobujicich IPO v soucasnosti doporu¢ovanymi pneumokokovymi vakcinami cinilo v roce 2024 u PCV13 42,8 %,
u PCV15 48,5 %, u PCV20 60,7 %, u PCV21 62,8 % a u PCV23 66,9 %. Procento pokryti sérotypi sou¢asnymi vakcinami v Ceské
republice je srovnatelné s ostatnimi zemémi, aviak v pfipadé potencidlnich novych vakcin je nizsi nez v ostatnich zemich.

Zaveér: V letech 2007 az 2024 doslo k poklesu nemocnosti IPO u déti, a naopak k jejimu narGstu u dospélych ve véku 65 a vice
let. Prezentované Gdaje mohou slouzit jako podklad pro aktualizaci doporu¢eni Ceské vakcinologické spole¢nosti pro o¢kova-
ni proti pneumokokovym onemocnénim. Vzhledem k sérotypovému pokryti jednotlivych vakcin doporucujeme u déti viceva-
lentni konjugované vakciny PCV15 nebo PCV20 spiSe nez PCV13. Pfi vyvoji pneumokokovych vakcin se vychdazi z dat programa
surveillance IPO ze zemi mimo Ceskou republiku, a proto jejich sérotypové slozeni nemusi plné odpovidat sérotyptm cirkulu-
jicim v Ceské republice. Jsou vyvijeny stale nové pneumokokové vakciny. Je tfeba nadale pokracovat v podrobné surveillance
IPO nezbytné pro aktualizaci a optimalizaci strategie o¢kovani proti pneumokokovym onemocnénim v Ceské republice.

KLICOVA SLOVA

Streptococcus pneumoniae - invazivni pneumokokové onemocnéni — sérotypizace — ockovani

Epidemiol Mikrobiol Imunol, 2026; 75(1): 24-37
https//doi.org/10.61568/emi/11-6659/20260202/142617

INTRODUCTION

Streptococcus pneumoniae (pneumococcus) s
a Gram-positive, catalase-negative, facultative anaero-
bic bacterium. Commonly found in the upper respira-
tory tract of healthy individuals, it is detected in 30 to
70% of young children and up to 5% of adults, more
commonly in adults living in households with young
children [1]. S. pneumoniae can cause a wide range of
diseases from upper respiratory tract infections such as
rhinosinusitis, pharyngitis, otitis media, to uncompli-
cated pneumonia, to pneumonia with a severe course,
with destruction of lung tissue, pyothorax and sepsis,
septic arthritis, sepsis and meningitis. Severe infections
caused by S. pneumoniae are globally referred to as in-
vasive pneumococcal disease (IPD).

Young children, older adults, and all age groups
of the population with immunocompromising con-
ditions are most at risk for a severe course of pneu-
mococcal disease. Vaccination with pneumococcal
vaccines is recommended for the above population
groups. Currently, the following pneumococcal con-
jugate vaccines (PCVs) are available in the Czech Re-
public: 13- valent PCV13 contains serotypes 1, 4, 5, 6B,
7F, 9V, 14, 18C, 19F, 23F, 3, 6A, 19A; 15- valent PCV15
contains serotypes 1,4, 5, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19F, 23F, 3,
6A, 19A, 22F, 33F; 20-valent PCV20 contains serotypes
1,4,5,6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19F, 23F, 3, 6A, 19A, 22F, 33F,
8, 10A, 11A, 12F, 15B. In addition, a 23-valent pneumo-
coccal polysaccharide vaccine 23 (PPV23) is available
containing serotypes 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A,
11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F, 33F.
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All of the above conjugated vaccines are currently
approved for use in the paediatric population in the
Czech Republic [2]. In the adult population, the recom-
mended vaccine is PCV15 in combination with PPV23
or PCV20 alone [3].

The development of new pneumococcal vaccines is
ongoing. A 21-valent PCV21 vaccine was approved in
the USA in June 2024 for the adult population and con-
tains serotypes 3, 6A, 7F, 8, 9N, 10A, 11A, 12F, 15A, 15C,
16F, 17F, 19A, 20A, 22F, 23A, 23B, 24F, 31, 33F, 35B [4].

Two 24-valent PCV24 vaccines containing serotypes
1,2,3,4,5,6A, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B,
17F, 18C, 19A, 19F, 20B, 22F, 23F, 33F are under deve-
lopment [5, 6]. A 25-valent PCV25 vaccine containing
serotypes 1, 2, 3,4, 5, 6B, 6C, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 12F, 14,
15A, 15B, 16F, 18C, 19A, 19F, 22F, 23F, 24F, 33F, 35B, and
31-valent PCV31 vaccine containing serotypes 1, 2, 3, 4,
5, 6A, 6B, 7C, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15A, 15B,
16F, 17F, 18C, 19A, 19F, 20B, 22F, 23A, 23B, 23F, 31, 33F,
35B are in the second stages of testing [7, 8, 9].

In the Czech Republic, vaccination against pneumo-
coccal diseases was initiated with the PPV23 vaccine,
which was recommended for patients with immuno-
compromising conditions and for the elderly aged 65
years and older; the vaccine was not covered by health
insurance. The 7-valent PCV7 vaccine containing se-
rotypes 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F was registered and
used in the Czech Republic from 2005 and was intend-
ed for children under 2 years of age and was not cove-
red by public health insurance [10]. In 2010, vaccination
with PCV10 and PCV13 vaccines was introduced in the
Czech Republic for children aged 2 months to 5 years,
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of which PCV10 was fully covered by public health
insurance and PCV13 was covered up to the price of
PCV10. From 2016, reimbursed vaccination with PCV13
was introduced for patients with specified diagnoses
and from 2017 for the elderly age group aged 65 years
and older. In 2022, PCV15 and PCV20 vaccines were
recommended for seniors aged 65 years and older and
for patients with immunocompromising conditions,
and PCV15 for children aged 2 months and older. In
April 2024, PCV20 was also approved for use in children
2 months of age and older. Detailed information on
the vaccination schedules for each population group is
available on the website of the Czech Vaccination So-
ciety [11]. Vaccination against pneumococcal diseases
is not compulsory in the Czech Republic but is recom-
mended. The proportion of children born in 2022 vacci-
nated with at least one dose of PCV was 76.4%, and the
proportion of seniors over 65 years of age vaccinated
against pneumococcal diseases with any vaccine was
22.5% at the end of 2023 [12].

Along with the introduction of PCV in the Czech Re-
public, a study was conducted to monitor the occur-
rence of IPD between 1997 and 2006 and to analyse
the coverage of the serotypes with the vaccines used
at that time [13]. The year 2007 was a pilot year of the
nationwide IPD surveillance programme in the Czech
Republic. The year 2008 was the first year when the
IPD surveillance programme was conducted according
to the Methodological Guideline for IPD Surveillance
(Methodological Guideline - Invasive Pneumococcal
Disease Epidemiological Vigilance System) [14]. The IPD
surveillance programme was anchored in the Czech
legislation, sending samples of S. pneumoniae isolated
from primary sterile material to the National Reference
Laboratory for Streptococcal Infections (NRL) became
mandatory for bacteriological laboratories, as well as
the obligation for regional public health authorities to
record IPD in the EpiDat database, which operated un-
til 2017. Since 2018, cases have been recorded in the
database of the Infectious Disease Information System
(ISIN). IPD surveillance data are obtained by merging
data from the NRL database and the EpiDat/ISIN da-
tabase, always excluding duplicate records. IPD cases
that are recorded only in the NRL database are report-
ed back to the ISIN database. The IPD surveillance data-
base includes cases that meet both the European and
Czech case definitions of IPD. This definition was set
out in the Methodological Guideline on Surveillance
IPD and in Decree No. 275/2010 Coll., Annex 21, which
was replaced by Decree No. 389/2023, Annex 21 as of 1
January 2024 [14, 15, 16].

At the NRL, all isolates received are checked for cor-
rect identification of S. pneumoniae and serotyped. Un-
til 2012, serotyping was performed using the Quellung
(Neufeld) reaction, since 2013, serotyping is performed
using a combination of the polymerase chain reaction
(PCR) with the Quellung reaction [17].

MATERIAL AND METHODS

IPD case definition

A case of IPD is defined as a severe disease with labo-
ratory confirmed presence of S. pneumoniae in a clini-
cal specimen obtained from a normally sterile site. This
definition is given by Decree No 389/2023, Annex 21
and the IPD Surveillance Methodological Guide and is
identical to the European IPD definition [14, 15, 16].

Data sources

Epidemiological data for the study were obtained
from the nationwide IPD surveillance programme. Only
completely closed datasets from the years 2007-2024
were included in the study. Isolates from IPD are sent
to the NRL by microbiological laboratories in the Czech
Republic.

ISIN and EpiDat records of IPD cases and S. pneumo-
niae isolates were obtained in accordance with Czech
legislation. Ethics committee approval was not re-
quired as no personal data were included in the study.

Identification and serotyping in the NRL

All S. pneumoniae isolates received at the NRL were
checked for correct identification by optochin suscep-
tibility testing and solubility testing in 10% sodium de-
oxycholate solution (bile solubility test). Since 2013, all
S. pneumoniae isolates received at the NRL have been
tested for the presence of the ¢psA gene as an addi-
tional method of verification of identification. In case
of unclear results, other identification methods such
as latex agglutination, reaction with pneumococcal
OMNI serum, biochemical identification, microscopy,
catalase test or molecular methods (PCR, MLST) were
used. Serotyping of S. pneumoniae was performed until
2012 using the Quellung reaction. In 2013, a serotyp-
ing method combining end-point multiplex PCR and
Quellung reaction was introduced [17]. In 2014, the
real-time PCR method was used for identification and
typing from clinical specimens [18].

PCR reactions include multiple primers for a single
serotype, serogroup, or combinations of serotypes
and serogroups. The Quellung reaction then enables
the identification of the serotype from pure cultures
of isolates. It is not possible to perform the Quellung
reaction on clinical specimens. The Quellung reaction
can be observed under a phase-contrast microscope
and requires experienced personnel to perform the
test. The Quellung reaction cannot reliably distin-
guish between some serotypes (e.g 20A,20B, and 20C);
whole-genome sequencing (WGS), which is not part of
routine testing in the NRL, is appropriate method for
accurate differentiation. Serotypes 20A, 20B, and 20C
are included in the analyses as serogroup 20. The de-
termination of serotypes 15B and 15C is performed at
the NRL using the Quellung reaction, although WGS is
a more reliable technique.
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S. pneumoniae isolates with undetermined serotypes
occured when the IPD case was recorded in the EpiDat/
ISIN database but the S. pneumoniae isolate was either
not delivered to the NRL for serotyping or could not
be successfully re-cultivated after delivery. These situ-
ations occurred randomly, without any selection bias.

Serotype coverage of pneumococcal vaccines

By comparing the occurrence of each serotype that
caused IPD with the serotypes contained in previous,
current and possible future vaccines PCV7, PCV10,
PCV13, PCV15, PCV20, PCV21, PPV23, PCV24, PCV25
and PCV31, the percentage coverage of serotypes by
each pneumococcal vaccine was determined. The pro-
portion of each serotype was determined relative to
the total number of IPD cases in each year. In PCV21,
serotype 20A is counted as serotype 20.

The data were processed using statistical software
Stata, release 17 (StataCorp LLC, College Station, TX,
U.S.A).

RESULTS

Epidemiological situation of IPD

Between 2007 and 2024, a total of 7,144 cases of IPD
were recorded, with a total incidence of 3.7/100,000
population, ranging between 2.3 and 5.6 cases per
100,000 across individual years. The lowest number
of IPD was in 2020, when 247 IPD cases were record-
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ed, and the incidence was at 2.3/100,000. The highest
number of IPD was in 2024 when 608 IPD cases were
recorded and the incidence was 5.6/100,000 - Table 1,
Figure 1.

Age-specific average annual incidence was highest
in the 65 years and older age group, with 9.6/100,000;
the lowest was recorded in 2020 at 5.6/100,000 (119
IPD cases), and the highest in 2024 at 14.2/100,000
(310 IPD cases). For the age group of children under 1
year, the average incidence was 6.1/100,000, the low-
est was recorded in 2016 and 2021 - 0.9/100,000 (1 IPD
case), the highest in 2008 - 15.7/100,000 (18 IPD cas-
es). For children in the age group 1-4 years, the aver-
age age-specific incidence was 3.9/100,000, the lowest
was recorded in 2020 - 1.8/100,000 (8 IPD cases), the
highest in 2007 — 8.0/100,000 (32 IPD cases) - Table 1,
Figure 2.

The IPD incidence shows a seasonal pattern, coin-
ciding with the circulation of respiratory viruses in the
population. The highest IPD incidence was repeatedly
recorded from January to April, followed by a gradual
decline during the year, with the lowest incidence in
August, followed by a gradual increase in the autumn -
Figure 3.1n 2020, the IPD season began in line with typi-
cal seasonal pattern, but there was not the expected
increase in IPD in the autumn. In 2021, there was a very
low IPD incidence in the months of January to March,
and then in the autumn of 2021, there was again an
increase in IPD incidence, similar to the patterns ob-
served between 2007 and 2019.

8] = (%]
per 100 000 population

=

2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024

Bl Cases W Deaths =——Incidence

Figure 1. Number of IPD cases, number of IPD-related deaths, IPD incidence, Czech Republic, 2007-2024, surveillance data
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Table 1. Number of IPD cases, IPD Incidence, number of IPD-related deaths, IPD Case fatality rate, Czech Republic, 2007-2024,
surveillance data
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Number of IPD cases

Average

s annual
B incidence
APRIE 114 157 5 59 51 18 92 65 45 09 36 88 97 45 09 78 44 22 6,1
§' 8 57 4 43 37 27 38 39 36 27 25 34 44 18 26 37 7,1 29 39
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- 2 08 19 07 1,1 13 09 09 06 04 08 02 04 07 02 07 15 03 08
AR 03 12 09 07 09 07 12 08 02 07 04 04 09 0 0 0 05 02 06
s
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IR 20 38 39 33 44 33 43 31 43 31 41 41 39 24 23 41 42 58 3,7
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=
-
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3 | 1-4y | 1 1 0 0 1 0 0 0o 2 1 0o 1 o 1 15
5 0O 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 1 2 0 6
& [10-1ay| 00 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 1 0 2
o
S [15-19y| 0 0 0 1 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 3
5 |20-39y alalalalalalalalalalalala] 2 54
éE, | 40-64y | 20 19 25 16 24 20 29 27 21 17 16 20 27 32 397
27 38 40 30 40 40 45 52 57 21 32 55 76 59 723
| Total | 53 61 69 52 66 66 79 84 87 42 48 83 108 94 1218

N
e | s
IR 77 111 50 143333 0 0 286 20 0 0 10273 0 0 25 0 0 15,0 (9.1-22.7)
SAEETH 55 24 0 o o0 77 0o o0 63 0 0 10 125 0 59 0 77 48 (2.7-78)
g o 71 0 8 0 0 0O O O 0 20 0 0 0 0 125125 0 36 (13-76)
'T; ©o 0 0 0 0 0 0 0O 0 0 0 0 0 25 0 0 1,1 0 26 (0.3-9.1)
QPRI 0 125 0 0 0 0 0 25 0 0 5 0 0 0 0 0 0 0 54 (1.1-14.9)
CAETETY 20 22 19 98 67 71 10 115 0 286 10 95 143 11,8 0 102 38 48 83 (63-10.7)
23 17,2 159 128 128 161 163 143 155 17,5 193 18 145 189 184 132 17 145 162  (147-17.7)
IEE 335 263 214 186 212 273 222 195 21,3 245 189 203 213 17,6 228 225 245 186 219 (205-233)
214 159 169 137 138 182 163 154 16 204 17,8 175 18 17 182 176 185 155 170  (162-17.9)

CFR - Case fatality rate
The average CFRs are supplemented with 95% confidence intervals (Cl).
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Figure 2. Age-specific IPD incidence, Czech Republic, 2007-2024, surveillance data
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Figure 3. Seasonality of IPD incidence, Czech Republic 2007-2024, surveillance data

Between 2007 and 2024, a total of 1218 deaths re-
lated to IPD were recorded, with an average of 68
deaths per year - Table 1, Figure 4. The fewest deaths
related to IPD were recorded in 2020 - 42 deaths, the
most occurred in 2023 - 108 deaths - Figure 1. In the
age group of children under 5 years, an average of 2
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deaths per year was recorded, whereas in the age
group of adults aged 65 years and older, an average of
40 deaths per year was recorded. The total case fatality
rate was 17.0% over the period, the lowest case fatality
rate was in 2010 - 13.7%, the highest in 2007 - 21.4%
-Table 1.
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Figure 4. Number of IPD-related deaths by age group, Czech Republic, 2007-2024, surveillance data

100,0%

90,0%

80,0%

70,0%

60,0%

50,0%

40,0%

30,0%

20,0%

10,0%

0,0%

. il
-7 ( I“ i i i

2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024

i
[
i |

B
I |
L
H |
H |
|
|

I'm

[
e aEma 0
T FEEETEs w
I '
(. ]
[ I 1

I DN | OB
T . |1
[

M1l w3 W4 "6A m6C M7F M8 WMON HOV W10A W11A W12F =14 m15A  19A 19F m22F = 23A m23F © 35F other

Figure 5. Percentage distribution of the twenty most common serotypes in 2007-2024, Czech Republic, surveillance data
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Serotypes causing IPD

Between 2007 and 2024, out of a total of 7144 IPD
cases, the serotype (serotype/serogroup) was deter-
mined in 6359 IPD cases (89%), while in the remaining
IPD cases do not have serotype determined. A total
of 75 different serotypes and serogroups were identi-

Table 2. The most frequent serotypes causing IPD across age
groups, Czech Republic, 2007-2024, surveillance data

Number |Proportion %
1190 16,7 (15.8-17.5)

m 583 8,2 (7.5-8.8)

oes N 5,8 (5.3-6.4)
-65+

y | 22F  [EEEEN 46 (4.1-5.1)

B s 46 (4.1-5.1)

B s 45 (4.0-5.0)

BE - 100  (5.3-16.8)

B - 9,2 (4.7-15.8)

Bl - 7,5 (3.5-13.8)

B 42 (1.4-9.5)

R 42 (1.4-9.5)

5 42 (1.4-9.5)

BE - 166  (12.7-21.2)

35 12  (7.9-15.2)

27 8,6 (5.8-12.3)

15 4.8 (2.7-7.8)

12 3,8 (2.0-6.6)

55 182 (14.0-23.0)

24 7,9 (5.2-11.6)

19 6,3 (3.8-9.7)

16 53 (3.1-8.5)

15 5,0 (2.8-8.1)

465 150  (13.8-16.3)

234 7,5 (6.6-8.5)

224 7,2 (6.3-8.2)

199 6,4 (5.6-7.3)

143 46 (3.9-5.4)

626 189  (17.6-203)

284 8,6 (7.7-9.6)

192 5,8 (5.0-6.7)

178 5,4 (4.6-6.2)

177 5,4 (4.6-6.2)

The proportions are supplemented with 95% confidence in-
terval.
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fied over the period, and 6353 isolates were identified
down to the serotype.

IPD were most frequently caused by serotype 3
(16.7%), 19A (8.2%), 8 (5.8%) and 4 and 22F (both 4.6%)
—Table 2, Figure 5. Serotypes 3 (10.0%), 19A (9.2%), and
19F (7.5%) were the most common serotypes recorded
in the age group of children under 1 year; serotypes 3
(16.6%), 19A (11.2%), and 14 (8.6%) were the most
common serotypes in children aged 1 to 4 years. In the
age group 65 years and older, serotypes 3 (18.9%), 19A
(8.6%), and 22F (5.8%) were predominant.

Between 2007 and 2024, of the 1218 IPD-related
deaths, 1121 cases (92%) were serotyped, and 59 sero-
types and serogroups were identified, with up to 1119
cases identified down to the serotype. For deaths re-
lated to IPD, serotype 3 (18.9%), 19A (9.1%), 9N (6.0%),
and 22F (5.0%) were the most frequently identified
serotypes — Table 3. In children aged 0 to 19 years, se-
rotypes 19A (15.9%), 23F (9.1%), and 14 (6.8%) were
the most frequently detected serotypes in IPD-related
deaths. In the age group 65 years and older, serotypes 3
(20.8%), 19A (8.7%) and 9N (6.8%) were the predomi-
nant serotypes in IPD-related deaths.

Table 3. The most frequent serotypes causing IPD-related
death across age groups, Czech Republic, 2007-2024, surveil-
lance data

IPD-related deaths

Number |Proportion o

18,9 (16.7-21.2)

m 111 9,1 (7.6-10.9)
0-65+y “ 73 6,0 (4.7-7.5)
61 50 (3.9-6.4)

47 3,9 (2.8-5.1)

7 15,9 (6.6-30.1)

4 9,1 (2.5-21.7)

3 6,8 (1.4-18.7)

78 17,3 (13.9-21.1)

41 9,1 (6.6-12.1)

24 53 (3.4-7.8)

23 5,1 (3.3-7.5)

21 4,6 (2.9-7.0)

150 20,8 (17.9-23.9)

63 8,7 (6.8-11.0)

49 6,8 (5.1-8.9)

39 54 (3.9-7.3)

32 44 (3.1-6.2)

The proportions are supplemented with 95% confidence in-
terval (Cl).
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Table 4. The most frequent serotypes causing IPD by age group, ranked by case fatality rate, Czech Republic, 2007-2024, surveil-

lance data

0-65+y

203
583
330
158
98
127
187
235
165
328
192
417
266

Case Age
related | fatality 95% ClI r(?u Serotype i 95% ClI

rate (%) bl
47 315 (242-397) Il - - 190  (54-419)
26 239 (162-33.0) B s 108 (44-209)
24 233 (155-327) B v 95  (1.2-304)
73 230 (184-280) R =« 63  (13-172)
20 210 (45285 B ¢ 63  (02-302)
24 209 (139-294) y 2 45 (0.1-228)
193 (17.1-217) E == 23 (03-80)
39 192 (140-253) Bl - o 00  (0.0-5.1)
1M 190 (15.9-225) Bl > o 00  (00-168)
61 185  (144-23.1) Bl ¢ o 00  (0.0-185)
28 177 (121-246) BN 0 32 360  (261-469)
17 173 (104-263) B 7 9 27 12349
2 173 (11.2-250) BER s 150 240 (207-275)
29 155 (106-215) B > 2 22 (45317
35 153 (110-206) [ B 2+ &3 222 (75279
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Figure 6. Percentage coverage of serotypes causing IPD by previous, current and potential future pneumococcal
vaccines, all age groups, Czech Republic, 2007-2024
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Case fatality rate caused by serotypes
of S. pneumoniae

Among the 20 most frequent serotypes that
caused IPD in all age groups in the Czech Repub-
lic between 2007 and 2024, the serotypes with the
highest case fatality rate were 11A (31,5%), 6A and
12F — Table 4. Among the 10 most frequent sero-
types in children under 5 years and adults 65 years
and older, the highest case fatality rates were ob-
served for serotypes 23F and 11A, respectively -
Table 4.
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Pneumococcal vaccine coverage

The percentage vaccine coverage of serotypes that
caused IPD in selected age groups between 2007 and
2024 in the Czech Republic was determined for vaccines
PCV7,PCV10,PCV13,PCV15,PCV20, PCV21, PPV23, PCV24,
PCV25 and PCV31 - Figure 6, 7, 8. In 2024, the percent-
age coverage of serotypes causing IPD overall, in the age
groups of children under 5 years and in adults 65 years and
older is shown in Table 5, in all age groups for current vac-
cines was the coverage as follows: PCV13 — 42.8%, PCV15
—48.5%, PCV20 - 60.7%, PCV21 - 62.8%, PPV23 - 66.9%.
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Figure 7. Percentage coverage of serotypes causing IPD with previous, current and potential future pneu-
mococcal vaccines, age group children 0-4 years, Czech Republic, 2007-2024
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Figure 8. Percentage coverage of serotypes causing IPD with previous, current and potential future pneu-
mococcal vaccines, age group adults 65 years and older, Czech Republic, 2007-2024
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Table 5. Percentage vaccine coverages of serotypes causing IPD and serotypes causing IPD-related death in 2024, Czech Republic,

surveillance data

12,3 12,7 42,8 48,5 60,7 62,8 66,9 66,9 68,9 77,6

0-65+y (9.8-15.2) (10.1-15.6) (38.8-46.8) (44.5-52.6) (56.7-64.6) (58.9-66.7) (63.0-70.7) (63.0-70.7) (65.1-72.6) (74.1-80.9)
6,7 6,7 40,0 46,7 60,0 = = 60,0 53,3 73,3

(0.2-31.9) (0.2-31.9) (16.3-67.7) (21.3-73.4) (32.3-83.7) (32.3-83.7) (26.6-78.7) (44.9-92.2)
574 61,5 63,4 63,4 65,3 754

- - 37,9 43,5
65+y

(32.5-43.4) (38.0-49.2) (51.8-62.9) (55.9-66.9) (57.8-68.7) (57.8-68.7) (59.8-70.5) (70.3-80.0)
6,4 6,4 43,6 45,7
(24-13.4) (2.4-13.4) (33.4-54.2) (35.4-56.3) (44.7-65.6) (56.6-76.4) (53.3-73.5) (53.3-73.5) (51.1-71.5) (65.6-83.8)

deaths - - 40,7 40,7
65+y

IPD-related

55,3 67,0 63,8 63,8 61,7 75,5

52,5 62,7 59,3 59,3 55,9 729

(28.1-54.3) (28.1-54.3) (39.1-65.7) (49.1-75.0) (45.7-71.9) (45.7-71.9) (42.4-68.8) (59.7-83.6)

The percentages are supplemented with 95% confidence intervals (Cl).

Between 2007 and 2024, a substantial decline of se-
rotypes included in PCV7 and PCV10 was observed in
all age groups. Serotypes covered by PCV13 and PCV15
showed a gradual decrease, while those included in
PCV20, PPV23, PCV24, and PCV25 exhibited relatively
stable occurrence. Over the period, a significant increase
of serotypes included in PCV21 was noted, with a slight
rise also observed for serotypes contained in PCV31.The
increasing trend in PCV21 serotypes was particularly evi-
dent among adults aged 65 years and older.

In children aged 0-4 years, the serotypes included in the
respective vaccines fluctuated markedly over the period.
Nevertheless, a tendency toward increasing occurrence
was apparent for serotypes in PCV24, PCV25, and PCV31.
Serotypes included in PCV13, PCV15, and PCV20 showed
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relatively stable occurrence, whereas a notable decline
was observed in serotypes covered by PCV7 and PCV10.
The percentage of vaccine coverage for serotypes
in IPD-related deaths in 2024 was determined for all
previous, current, and potential future PCVs, both for
all IPD-related deaths and specifically for IPD-related
deaths in the age group of 65 years and older - Table 5.
The coverage of current PCVs across all age groups in
2024 was as follows: PCV13 - 43.6%, PCV15 - 45.7%,
PCV20 - 55.3%, PCV21 - 67.0%, PCV23 - 63.8%. The per-
centage vaccine coverage of serotypes causing IPD-re-
lated deaths between years 2007 and 2024 in the Czech
Republic shows decline of serotype in PCV7 and PCV10,
rise of serotypes in PCV21, and relatively stable occur-
rence of serotypes in the rest of the PCVs — Figure 9.
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Figure 9. Percentage coverage of serotypes causing deaths related to IPD by previous, current, and potential
future pneumococcal vaccines, all age groups, Czech Republic, 2007-2024
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DISCUSSION

The data presented here show trends in the inci-
dence of IPD and the frequency of different serotypes
in the Czech Republic from 2007 to 2024. The use of
vaccines against pneumococcal diseases has signifi-
cantly reduced the incidence of IPD caused by sero-
types included in the vaccines [19, 20, 21, 22]. After
the introduction of PCV7, the occurrence of serotypes
included in this vaccine decreased significantly in the
Czech Republic [23]. In the years following the intro-
duction of PCV10 and PCV13, further changes in the
prevalence of IPD and selected serotypes occurred. The
impact of vaccination on the decline of IPD in children
in the Czech Republic between 2007 and 2017 has pre-
viously been demonstrated [24]. The findings from our
study show a gradual decline in the incidence of IPD in
the age groups of children up to 19 years, stagnation in
the incidence of IPD in the age groups of 20 to 39 years
and 40 to 64 years and, in contrast, an increase in the
incidence of IPD in adults aged 65 years and older. Se-
rotypes included in PCVs have been on the decline and,
conversely, serotypes not included in PCVs have begun
to occur at a higher rate (serotype replacement), which
has been repeatedly described in other countries [19,
25, 26].In 2020 and 2021, there was a decline in the in-
cidence of IPD in all age groups in the Czech Republic.
This trend was consistent with the global pattern of IPD
incidence [27, 28]. The reason for the decline in IPD inci-
dence can be attributed to the anti-epidemic measures
in place to prevent the spread of COVID-19 infection.

In the post-COVID-19 pandemic years, a trend to-
wards an increase in the incidence of IPD was observed
in all age groups, to values higher than in the pre-pan-
demic period. In considering the causes of this situa-
tion, we can take into account the possible disruption
of vaccination programmes during the pandemic years
and further consider the possibility of an immune debt
effect, whereby reduced social interaction during the
pandemic years led to decreased exposure to common
bacterial pathogens, potentially limiting natural im-
mune stimulation [29, 30, 31].

Analysis of serotype occurrence shows that serotypes
3 and 19A are more prevalent in the Czech Republic de-
spite the vaccination with PCV13. In a UK study of the
efficacy of PCV7 and PCV13 vaccines, there was no sig-
nificant efficacy of PCV13 against serotype 3 [32].

Other international studies have also described
a lower efficacy of PCV13 against serotype 3, with an
increasing incidence of IPD caused by serotype 3 even
in countries with established vaccination with PCV13
[33, 34, 35, 36)]. Studies indicate that PCV15 demon-
strates superior immunogenicity (opsonophagocytic
activity) against serotype 3 compared to other vaccines
containing this serotype [37, 38]. Whether PCV15 will
also provide improved clinical efficacy against serotype
3 needs to be confirmed through IPD surveillance and
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monitoring of population vaccination coverage. A UK
publication described a stagnation in the incidence of
serotype 19Ain IPD [36].

In recent years, there has been a trend of increased
incidence of some serotypes that are contained in the
PCV10. Particularly in the adult population aged 40
years and above, there has been an increased incidence
of cases caused by serotype 4. Serotype 4 is known for
its potential to cause outbreaks, as has been repeatedly
described [39, 40]. Further monitoring of the incidence
of serotypes causing IPD in the Czech Republic is need-
ed to assess whether this is a sustained trend or just
a transient fluctuation.

When comparing the percentage coverage of circulat-
ing serotypes by the individual pneumococcal vaccines,
a decrease in the prevalence of serotypes included in
current vaccines (PCV13, PCV15, PCV20, PPV23) and
potential future vaccines (PCV21, PCV24, PCV25 and
PCV31) in 2024 can be observed. The serotype coverage
by existing vaccines in the Czech Republic is comparable
to other countries, but as far as possible new vaccines are
considered, it is lower than reported in other countries.
In the USA, the coverage of serotypes from 2018 to 2022
contained in the PCV21 vaccine is reported to be 85% for
the age group 65 years and older and 54% for the PCV20
vaccine [41]. In Canada, in the population aged 65 years
and older, the serotype coverage with PCV21 vaccine is
81.5% and with PCV20 vaccine 52.2% [42]. The develop-
ment of pneumococcal vaccines is based on data from
IPD surveillance programmes of countries other than
the Czech Repubilic, therefore the serotype composition
of vaccines may not fully correspond to the serotypes
circulating in the Czech Republic.

The limitation of calculating percentage vaccine cove-
rage of serotypes in the age group of children under
5 years is the low number of cases, which means that
even a single case can markedly change the resulting
percentage coverage of vaccines. For instance, the dif-
ference between PCV25 coverage (53.3%) and PCV20/
PCV24 coverage (60.0%) is due to one case of serotype
11A, which is not included in PCV25.

The data presented are from the national IPD surveil-
lance programme, reporting of cases and sending sam-
ples to the NRL is mandatory by law. A potential limita-
tion in comparing IPD incidence data from the Czech
Republic with international studies is the relatively low
number of blood cultures collected in the Czech Re-
public compared to other European countries. The Sur-
veillance report Antimicrobial Resistance in the EU/EEA
(EARS-Net) 2023 states that in the Czech Republic, the
blood culture rate (blood culture sets per 1,000 patient
—days) was 18.2, which is similar to Hungary, and the
IPD incidence was also comparable [43, 44]. In contrast,
Slovenia had a blood culture rate of 44.7, and its IPD
incidence was more than twice as high as in the Czech
Republic. It may have been the case that in the Czech Re-
public mainly clinically more severe cases were included
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in the IPD surveillance programme. In that case it can be
assumed that IPD incidence would be even higher than
presented in this study. It is important to note that direct
comparison of IPD incidence between countries is also
hindered by differences in pneumococcal vaccination
programs [45].

CONCLUSION

The presented study shows that the incidence of IPD
in the Czech Republic in children tends to decrease in
the long term, but there is an increased incidence of IPD
in the elderly population. The data presented may serve
as a basis for updating recommendations for vaccination
against pneumococcal diseases by the Czech Vaccina-
tion Society. According to the data, these recommenda-
tions should be focused on both children and the elderly
population. Given the serotype coverage of the individu-
al vaccines, we recommend the use of higher-valent con-
jugate vaccines PCV15 or PCV20 in children, rather than
PCV13. Serotype 3 accounts for a substantial proportion
of IPD cases in children; should PCV15 demonstrate su-
perior clinical efficacy in protecting against serotype 3,
we recommend prioritizing the use of this vaccine in
children, also taking into account the PCV15 vaccination
schedule. The COVID-19 pandemic has shown that the
incidence of IPD is dynamic, and a potential future epi-
demics or pandemics may have a similar impact on IPD
incidence. The development of pneumococcal vaccines
is based on data from IPD surveillance programmes in
countries other than the Czech Republic; therefore,
the serotype composition of the vaccines may not ful-
ly correspond to the serotypes circulating in the Czech
Republic. The development of new pneumococcal vac-
cines is ongoing. It is essential to continue detailed IPD
surveillance to enable the updating of an appropriate
vaccination strategy against pneumococcal diseases in
the Czech Republic.
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Meningitida zplisobena virem Usutu: dalSi opomijené
onemochéni prenasené komary ve stredni Evropé
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SOUHRN

Usutu virus (USUV) je emergentni patogen pfenaseny komary, ktery taxonomicky nélezi do rodu Flavivirus Celedi Flaviviridae. Tento
plvodem africky arbovirus byl v roce 2001 pfi¢inou masivniho Uhynu ptaci populace ve Vidni a jejim okoli. Od té doby se virus
postupné rozsitil v jizni, zdpadni a stfedni Evropé véetné Ceské republiky. Navzdory pGvodnimu predpokladu, Ze virus je priméarné
patogenni pro ptaky (a vysoce virulentni zejména pro kosy cerné), od roku 2019 bylo v Evropé popsano nékolik desitek lidskych
infekci a jejich pocet se navic neustéle zvysuje. V této praci uvadime pfipad humanni infekce virem Usutu z oblasti jizni Moravy na
konci komafi sezény 2024 a zdlirazriujeme naléhavou potiebu pravidelné surveillance komard, ptakd i lidi zamérené také na dalsi
komary pienasena onemocnéni (vedle West Nile viru a Tahya viru) na Gzemi Ceské republiky. Autofi studie ziskali souhlas pacienta
s uverejnénim této kazuistiky.

KLICOVA SLOVA
arboviry — Usutu — koméfi — Culex pipiens — ptaci — One Health

ABSTRACT B ;
Rudolf I., Fuchs D., Ciupek R., Sebesta O., Sikutova S., Mravcova K., Zelena H.: Usutu virus meningitis:
another overlooked mosquito-borne disease in central Europe

Usutu virus (USUV) is an emerging mosquito-borne pathogen that taxonomically belongs to the genus Flavivirus and the family
Flaviviridae. This arbovirus originating in Africa caused a major bird die-off near Vienna and its surroundings in 2001. Since then,
the virus has progressively spread across southern, western and central Europe, including the Czech Republic. Despite the initial as-
sumption that USUV is primarily pathogenic to birds (and highly virulent especially to blackbirds), several dozen human cases have
been reported in Europe since 2019, and their number is steadily increasing. In this paper, we document a human case of Usutu
virus meningitis in South Moravia at the end of the 2024 mosquito season and highlight the urgent need for regular surveillance of
mosquitoes, birds, and humans, also focusing on other mosquito-borne diseases (in addition to West Nile virus and Tahyra virus)
in the Czech Republic. The study authors obtained the patient’s consent to publish this case report.
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arboviruses — Usutu — mosquitoes — Culex pipiens — birds — One Health
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Usutu virus (USUV) je emergentni patogen prendase-
ny komary, taxonomicky nalezi do rodu Flavivirus ele-
di Flaviviridae, kam je fazen spole¢né s virem zapado-
nilské horecky (WNV), virem encefalitidy Murray Valley
(MVEV), virem Japonské encefalitidy (JEV) nebo virem
encefalitidy St. Louis (SLEV) do komary pfenaseného
sérokomplexu Japonské encefalitidy [1]. Na zdkladé
sekvenace genu kédujiciho protein NS5 i celogenomo-
vého sekvenovani byla u evropskych zastupct USUV

stanovena fylogeneticka pfibuznost, podle niz rozli-
Sujeme pét zakladnich genomickych linii [2]. Virus byl
poprvé izolovan v roce 1959 z komara Culex neavei na
Uzemi dnesniho Svazijska (jizni Afrika) pobliz feky Usu-
tu [3]. Zdjem o néj vzrostl v ndvaznosti na jeho velmi
rychlou expanzi v Evropé, patogenitu pro nékteré dru-
hy ptadkd a také prvni popsané pfipady lidské infekce.
K jeho introdukci z Afriky do Evropy pravdépodobné
doslo migrujicimi ptéky, a to ve vice vinach. K prvnimu
prikazu USUV v podobé thynu kosl cernych (Turdus
merula) doslo v roce 1996 v Itélii (retrospektivni nalez),
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avsak na zékladé fylogenetickych analyz Ize predpokla-
dat, Ze samotny virus se do Evropy dostal jiz dfive [2].
V roce 2001 USUV zpUsobil ve Vidni a okoli rozsahlou
epizootii, kterd vyustila v decimaci lokalni populace
kost cernych [4]. V pfirodé USUV cirkuluje mezi ptaky
(predevsim z fadl pévcu a sov), a ornitofilnimi komary
(predevsim druhy Cx. pipiens a Cx. modestus), nicméné
neutraliza¢ni protilatky lze detekovat i u lidi, koni a ji-
nych druhG savcl. Ptaky vyuziva virus jako hostitele
amplifikatory (tzv. ,amplifying hosts”), ktefi vyznamné
pfispivaji k jeho naslednému geografickému Sifeni [5].
Virus se v soucasnosti vyskytuje v Africe, Blizkém vy-
chodé (lIzrael) a Evropé [6]. Diagnosticky prakaz USUV
infekce je zadouci provést u pacientl s infekci CNS
s podezfenim na arbovirézy nebo pfi diferencialni dia-
gnostice nejasnych horec¢natych stavl (zejména u je-
dinct v endemickych oblastech exponovanych koma-
rdim). Od roku 2009 byla nakaza lidi USUV prokéazana
v fadé evropskych statd: Italii, Chorvatsku, Némecku,
Francii, Rakousku, Nizozemi a Madarsku [7]. Jde vSak
predevsim o zachyty u zdravych darcl krve nebo vzac-
né u imunokompromitovanych pacientd s vaznéjSim
pribéhem infekce [8, 9, 10]. Do roku 2021 bylo v ze-
mich EU/EEA zaznamenano celkem 105 potvrzenych
nakaz USUV u lidi véetné 12 neuroinfekci [11]. V Ceské
republice byla lidska nakaza timto virem poprvé doku-
mentovana sérologicky v roce 2018 u pacientky s me-
ningitidou [12].

V ramci nastavené intenzivni spoluprace mezi infek-
tology, virology, entomology a epidemiology v duchu
konceptu ,One Health” se ndam v roce 2024 podatilo
odhalit dalsi klinicky ptipad infekce virem USUV u oby-
vatele jihomoravského regionu.

VYSLEDKY A DISKUSE

Studie popisuje pfipad onemocnéni 29letého muze
z jizni Moravy. Dosud byl zdravy, v minulosti nebyl vaz-
né&ji nemocen, zadné Iéky trvale neuzival. V srpnu roku
2024 u néj nahle propukly horecky kolem 40 °C a bo-
lesti hlavy, které trvaly 4 dny a nereagovaly na béznou
domaci lécbu antipyretiky a analgetiky. Dne 29. 8. 2024
byl vysetfen praktickym l|ékafem, ktery jej odeslal
k hospitalizaci na spadové infek¢ni oddéleni Nemoc-
nice Breclav s podezienim na onemocnéni klistovou
meningoencefalitidou.

Pri vstupnim klinickém vysetteni byly zjistény znamky
meningealniho drazdéni, v krevnim obraze byla proka-
zana leukocytdza a hrani¢ni trombocytopenie. CRP bylo
negativni. CT vysetfeni mozku bylo bez patologického
nalezu. V likvoru byly zjistény biochemické znamky se-
rézniho zanétu. Z odbéra likvoru i séra byla vyloucena
infekce virem klistové meningoencefalitidy, herpeticka,
enterovirovd i borreliova etiologie. BEhem hospitaliza-
ce, kterd trvala 9 dnd, se jeho zdravotni stav na zavede-
né symptomatické terapii postupné normalizoval.
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V séru byla zjisténa hranic¢ni pozitivita protilatek
proti WNV ve tfidé IgM v testu ELISA (4. 9. 2024), IgG
negativni. PCR vysetfeni cilené na WNV z mod¢i, krve
a likvoru bylo negativni. Nasledné byl opakované sle-
dovan v infektologické ambulanci Nemocnice Breclav,
kde mu byly provedeny kontrolni odbéry a biologicky
material byl odeslan do Zdravotniho Ustavu v Ostravé,
konkrétné do Narodni referen¢ni laboratore pro arbo-
viry k podrobné analyze. V kontrolnich odbérech byl
virus-neutraliza¢nim testem (VNT) zjistén 16nasobny
vzestup protilatek proti USUV pfi odbéru 29. 8. 2024,
32nasobny vzestup pfi odbéru 12. 9. 2024 a dokonce
128nasobny vzestup pii odbéru 18. 10. 2024, tedy té-
mér po 2 mésicich od prvnich ptiznakl. Komplemen-
tarni vysetreni protilatek proti WNV pomoci VNT bylo
hrani¢ni a svédci pro zkfizenou reakci mezi flaviviry.
Sérologické vysetfeni na protilatky vaci viru klistové
meningoencefalitidy bylo negativni.

Pri epidemiologickém vysetreni byly zjistovany viech-
ny informace relevantni pro flavivirovou neuroinfekci.
Prisati klistéte si nebyl védom, tepelné neosetfené mlé-
ko nekonzumoval, v zahranici v 1été 2024 nebyl. Pracuje
jako technik, provadi zemni prace, ¢asto jako bagrista ve
vinohradé. Doma chova psa, slepice a prase. Ve volném
Case pracuje ve vinohradé a vénuje se rybareni v lokalité
Novomlynskych nadrzi. Zde také v [été 2024 travil dovo-
lenou a byl opakované postipan komary.

Prvni nepfimé prikazy USUV v Ceské republice byly
zaznamenany pfi vyzkumu WNV na jizni Moravé, kdy
byla v sérech volné zijiciho ptactva poprvé pozorovana
zkfizena reaktivita mezi témito dvéma pfibuznymi fla-
viviry. V roce 2006 byly nalezeny protilatky proti USUV
u lysky cerné (Fulica atra) [13]. K prvni izolaci USUV
v Ceské republice doslo v roce 2011, kdy byl v Brné ob-
jeven mrtvy jedinec kosa ¢erného. Dalsi dva USUV po-
zitivni vzorky pivodem z kosa cerného byly v Brné za-
znamenany v roce 2012 [14]. Podobné jako v roce 2006
byly protilatky proti USUV prokazany v lyskach cernych
(Fulica atra) na Moravé i v roce 2015 [15]. Rozsahlé mo-
nitorovani komard Cx. modestus odchycenych mezi lety
2010-2014 na jihomoravskych rybnicich mélo za cil
zdokumentovat vyskyt WNV a USUV v rakosinném eko-
systému. RNA USUV byla detekovana ve smési komaru
Cx. modestus ze srpna 2013 [16]. K dalSimu potvrzeni
detekce RNA USUV na Gzemi Ceské republiky doslo
v letech 2016-2019, kdy byly zkoumani uhynuli jedinci
kosa ¢erného z Prahy (z roku 2018), Brna (2017-2019)
a Ceskych Budéjovic (2017). Z celkového poctu 55 kosu
cernych bylo 20 (36 %) pozitivnich na USUV pomoci
molekularnich metod. Soucasti byla i pozitivni detekce
USUV ve dvou smésich komar(, jedné smési Cx. mode-
stus z jizni Moravy, jedné smési Cx. pipiens z jiznich Cech
a jednom vzorku kosa ¢erného z Breclavi [17]. Prvni do-
kumentovana nakaza USUV v Ceské republice byla po-
psana v roce 2018 u zeny, kterd prodélala meningitidu.
V daném roce byly soucasné popsany dalsi ¢tyfi pfipa-
dy infekce virem zdpadonilské horecky [12].
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Tento druhy zachyceny pfipad USUV infekce u jinak
kompetentniho dospélého muze doklada setrvalou
cirkulaci USUV v regionu, coz je podporeno i udajem
o zachytu USUV v komarech Cx. modestus na Novo-
mlynskych nadrzich, tedy velmi blizko mistu pravdépo-
dobné ndkazy (obrazek 1).

| kdyz USUV je primarné veterindrné vyznamny arbo-
virus zpUsobujici hromadné uUhyny pévcl a sov, nelze
opomenout ani riziko USUV infekce pro lidi nebo jiné
savce. Data ziskana v priibéhu dekdd pfi surveillance
arbovird v Ceské republice indikuji, ze USUV cirkuluje
predevsim v oblastech s vy$sim vyskytem vektor( Cx.
pipiens a Cx. modestus [16]. Prokdzané nalezy USUV
v komarech v oblasti jizni Moravy a jiznich Cech v3ak
nevylucuji vyskyt v jinych regionech Ceské republiky,
jak také dokladaji nélezy uhynulych kosl ¢ernych z ob-
lasti stfednich Cech [17]. | kdyz infekce virem neuro-
logické komplikace zpUsobuje velice vzacné, a to pre-
vazné u imunokompromitovanych pacientd, zUstava
USUV dllezitym patogennim arbovirem, ktery je nutno
vySetiovatiu darcl krve, a to zejména v oblastech s po-
tvrzenou cirkulaci viru nebo u jedincli s cestovatelskou

anamnézou. Z pohledu surveillance by mély byt proveé-
fovany hromadné uhyny ptakd a také testovana krev
darcl na pfipadny vyskyt tohoto agens [18]. Z pohledu
diagnostiky nardzime na problém zkfizené reaktivity
protilatek vici geneticky podobnym flavivirim cirkulu-
jicim v dané oblasti (WNV nebo virus klistové encefali-
tidy), proto je v pfipadé pozitivniho nalezu vzdy nutné
potvrdit pfitomnost USUV pomoci specifického VNT.
Sérokonverze ¢i ¢tyfndsobny a vys$si narast titru USUV-
-specifickych protilatek v parovych vzorcich (v interva-
lu odbéru 10-15 dni) potom indikuje probihajici infekci
[19].

ZAVER

Hlavni ambici této studie je pfipomenuti, Zze kromé
WNV (plGvodce zapadonilské hore¢ky) a Tahyna viru
(pGvodce valtické horecky) se na izemi Ceské republi-
ky vyskytuje dalsi pro ¢lovéka patogenni arbovirus pre-
naseny komary, na ktery je nutné brat zietel pfi diferen-
cidlni diagnostice komary pfenasenych nékaz.
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Obr. 1. Cirkulace Usutu viru (USUV) v jihomoravském regionu
Figure 1. Circulation of Usutu virus (USUV) in South Moravia

Vysvétlivky: cerveny bod — misto bydlisté pacienta s USUV infekci; zelené body — misto detekce USUV v komarech v pfedchozich letech; modry

bod — misto izolace USUV v uhynulém kosu ¢erném.

Explanations: red dot — place of residence of the patient with USUV infection; green dots — place of detection of USUV from mosquitoes in recent

years; blue dot — place of isolation of USUV in dead black bird.
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