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Ctyﬁatﬁcetilet}’f, dosud zcela zdravy muz se dostavil za¢atkem
srpna 2012 na chirurgickou ambulanci spadové nemocnice
pro bolesti bficha provazené dyspeptickym syndromem a subfe-
briliemi. Zacatek potizi datoval nemocny dva dny predtim, kdy
se z plného zdravi objevily nahle vodnaté prijmy (3-4/den) se
zvracenim a paralelné i bolesti bficha v epigastriu a mezogastriu
s teplotami do 38 °C. Pacient si nebyl védom zadné dietni chyby,
negoval poziti hub, alkoholu ¢i drog. Negoval rovnéz zmény
v mnozstvi ¢i charakteru moci. Dalsi potizi, na kterou si stézZoval,
byla nové vznikla porucha vizu. Klinicky byl nemocny schvaceny,
pfi palpac¢nim vySetfeni bficha byla zaznamenana vyrazna bolesti-
vost v pravém mezogastriu a hypochondriu charakteru peritonealni
iritace. Pfi laboratornim vysetfeni dominovala v krevnim obraze
leukocytéza (25,7 x 10°/1) a tézka trombocytopenie (10 x 10°/1),
z ostatnich nalezii bylo zachyceno mirné zvyseni CRP (48,5 mg/1),
zjistény znamky rendlni insuficience (kreatinin 213 pumol/l, urea
14,6 mmol/l, GF dle MDRD 0,41 ml/s/1,73 m?), hepatopatie (ALT
2,6 pkat/l, AST 5,4 pkat/l) a koagulopatie (INR 1,79, aPTT 72,1 s,
antitrombin 3 52 %). Pfi vySetfeni moci byla semikvantitativné
zjiténa proteinurie 3+, dale pfitomnost glukézy a ketolatek pri
erytrocyty 11/pl). Sonografické vysetfeni bficha verifikovalo akutni
akalkulézni cholecystitidu a pfitomnost volné tekutiny v dutiné
bris$ni. Ledviny byly popisovany jako normalné velké, bez dilatace
kalichopanvi¢kovych systémd. Byla stanovena pracovni diagnéza
jako podezieni na ndhlou ptihodu bfisni se septickym stavem
a sekundarni koagulopatii a pacient byl neprodlené prelozen
na vy$$i pracovi$té do FN Olomouc. Bezprostiedné po transferu se
zdravotni stav nemocného zacal progresivné zhor$ovat. Nastoupila
kvantitativni porucha védomi (sopor), zvazovany neuroinfekt ale
nebyl potvrzen (CT mozku bez patologického nalezu, neuro-
logicky bez znamek loziskové 1éze CNS, pacient ameningealn,
o¢ni vysetfeni bez patologie). Pro bliz$i ozfejméni dominujiciho
bfisniho nédlezu doplnéno CT bficha, kde prokazano masivni
prosaknuti peritonedlniho i retroperitonealniho prostoru s pfi-
tomnosti ascitu, dale zji$tény znamky akalkul6zni cholecystitidy
aedematozni pankreatitidy a zji$téno ztlusténi stény tenkého streva
itra¢niku. Vedlej$im nalezem byly oboustranné pleuralni vypotky.
Od chirurgické revize bylo ustoupeno a pacient byl hospitalizovan
na JIP interniho pracovisté k dosetfeni stavu. Zde dochazi rychle
k progresi oligoanurického selhani ledvin s nutnosti hemodialyzy
a rozviji se i $okovy stav pii syndromu systémové zanétlivé od-
povédi (SIRS) a globdlni respira¢ni insuficience pfi bilateralnich
vyznamnych fluidothoraxech s nutnosti pfechodné umélé plicni
ventilace a bilateralni hrudni drenaze. Rentgenologicky byla rovnéz
prokazana konsolidace plicniho parenchymu nevylu¢ujici zanétlivé

zmény. Laboratorné v dal§im pribéhu pretrvavala neutrofilni leu-
kocytdza a trombocytopenie, nové byla zjisténa anémie s priikazem
schistocytt a s retikulocytézou, bez ptitomnosti dalsi laboratornich
atributi hemolyzy. Pfetrvavaly nizké koncentrace CRP. Vzhledem
ke klinické symptomatologii (neurologicky deficit, trombocytope-
nie s konjunktivalni hemoragii, nélez schistocytti s retikulocytézou,
renalni selhani a hepatopatie) byla zvazovana diagnéza hemoly-
ticko-uremického syndromu a zahdjena lécba plazmaferézami.
Nicméné priibéh ani laboratorni nalez nebyl pro TTP/HUS zcela
typicky. Ve stolici ani krvi nebyla prokazana Escherichia coli. Kli-
¢ovym voditkem pro dalsi postup se stal epidemiologicky tdaj
o kamaradovi nemocného, se kterym casto pobyvali v pronajaté
zahradé s vy$$im vyskytem hlodavct (mySice temnopasé) a ktery
byl nedavno na naSem pracovisti lécen pro sérologicky prokazanou
hantavirovou infekci s rendlnim selhdnim. Pfi znalosti téchto okol-
nosti byl proveden cileny odbér krve na priikaz hantavir, kdy byla
sérologicky (protilatky proti IgG i IgM) i molekularné geneticky
(PCR) u pacienta prokazana infekce hantavirem typu Dobrava pfi
vylouceni jinych potencidlnich infekénich cinitelt. Celkové byl
stav diagnosticky uzavfen jako hemoragickd horecka s rendlnim
syndromem pti infekci hantavirem typu Dobrava, komplikovany
SIRS s organovym selhdnim (ledviny, obéh, respira¢ni systém)
a konkomitantni akalkul6zni cholecystitidou. Pfi komplexni tera-
pii véetné plazmaferéz a hemodialyz se stav pacienta progresivné
zlepéil, doslo k plnému navratu védomi, restituci renalnich funkci
a také k normalizaci po¢tu trombocytt. Pacient je nadale sledovan
ve spadové nefrologické ambulanci.
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Hantavirovym infekcim projevujicim se klinicky hemoragickou
horeckou s rendlnim syndromem (HFRS) nebo hantavirovym
plicnim syndromem (HPS) je vénovdna stdle vétsi pozornost.
Piivodcem onemocnéni je hantavirus ze skupiny Bunyaviridae,
jenz ziskal své jméno podle korejské ¥icky Hantaan, kde byl
poprvé popsdn v souvislosti s horecnatym onemocnénim s rendl-
nim selhdnim, jimz byli postiZeni vojdci OSN v obdobi Korejské
valky (1951-1953). Jde o obalené RNA viry, jejichz ptirozenym
rezervodrem jsou mysi a hlodavci (mysice, nornici). Clovék je
infikovdn nejcastéji vdechnutim aerosolu s exkrety hlodavcii (moc,
stolice, sliny), které obsahuji viry. Pfenos ale miiZe nastat i primym
poranénim zvitetem (kousnuti). OhroZeni jsou zejména lidé Zijici
¢i pracugjici v blizkosti infikovanych hlodavcil.

Dle typii vyvoldvajicich virii a dle klinického priibéhu se
hantavirové infekce tradicné déli na hantavirové infekce Starého
a Nového svéta. Tomu odpovida vyskyt dvou hlavnich onemoc-
néni — HFRS ¢&i mirnéjsi formy epidemické nefropatie a HPS.
Do skupiny hantaviri Starého svéta tfadime asijské viry Amur
virus, Soul virus a Hantaan virus a evropské viry Tula virus,
Dobrava virus a Puumala virus. Nicméné v soucasné dobé se
zdd, Ze toto striktni déleni ztrdci na vyznamu, nebot pozorovini
doklddaji schopnost euroasijskych typti virti vyvoldvat jak HFRS,
tak HPS (Rasmuson et al., 2011). Oba syndromy se navic mohou
Cdstecné prekryvat.

Patogeneticky dochdzi po inicidlnim stadiu infekce alveoldrnich
makrofdgii k virémii s infekci endotelidlnich bunék s ndslednou
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ztrdtou jejich bariérové funkce vedouci ke zvysené endotelidlni
permeabilité. Vysledkem je masivni extraceluldrni unik teku-
tin s rozvojem edému, ascitu a pleurdlniho ¢i perikardidlniho
vypotku. Vzhledem k zdvazZnosti téchto klinickych projevii bylo
cilem porozumét patofyziologii vzniku endotelidlni dysfunkce
pti kontaktu s hantaviry. V soucasné dobé je uzndvdina iiloha
celuldrniho receptoru o f; integrinu jakozto cilové struktury
poskozené hantavirem. Integrin se uicastni regulace adheznich
mezibunécnych interakci, agregace trombocytil a udrZeni vasku-
ldrni bariérové funkce. Hantaviry vazbou na a3, integrin blokuji
jeho funkci, a inhibuji tak migraci endotelidlnich bunék, ¢imz
dochdzi k naruseni déjii ditleZitych pro udrZeni permeability cév,
zejména odpovédi na cirkulujici vaskuldrni endotelidlni riistovy
faktor (VEGEF). Usnadtiuji také navdzdni cirkulujicich trombocytii
na povrch endotelu, coz se projevi konsumpcni trombocytopenii
s ndslednymi krvdcivymi projevy, hlavné v podobé petechii,
intraretindlni a intrakonjunktivdlni hemoragie (Gavrilovskaya
etal., 2012).

Klinicky pritbéh onemocnéni HFRS Ize obvykle rozdélit do péti
fdzi: febrilni, hypotenzni, oligurické, diuretické a reparacni. Kromé
postizeni vlastnich ledvin Ize Casto pozorovat rozmanité extrare-
ndlni projevy onemocnéni (poruchy zraku, neurologické projevy,
krece, gastrointestindlni ptiznaky), které mohou v prvni fazi
kontaktu s nemocnym klinickému obrazu dominovat, jak tomu
bylo i u pacienta zminéného v této kasuistice. Krvdcivé projevy
s vyraznou trombocytopenii za soucasné pritomnosti rendlniho
selhdni a neurologickych priznakii mohou pri vstupnim vysetreni
imitovat hemolyticko-uremicky syndrom.

Pro diferencidlni diagnostiku proto plati, Ze je predevsim potieba
na moznost hantavirové infekce myslet. Zdsadni je v tomto ohle-
du peclivy odbér Casto podceriované epidemiologické anamnézy,
zejména ve vztahu k moZnému kontaktu s hlodavci. Laboratorné
lze v akutni fdzi onemocnéni prokdzat IgM protildtky specifické
pro nukleokapsidovy protein a ddle Ize detekovat RNA virus
v krvi pomoci molekuldrné biologickych metod (real-time-PCR).

Pokud jde o lécebné moznosti, specifickd terapie dosud neexis-
tuje. Antivirotikum ribavirin pfi i.v. poddni v éasné fazi infekce
ma urcitou schopnost sniZit tizi rendlni insuficience a procento
oligurickych nemocnych (Rusnak et al., 2009), nicméné vysledky
provedenych studii vyznivaji spise kontroverzné (Huggins et
al., 1991; Chapman et al., 2002). V posledni dobé se spekuluje
o moZnosti vyuziti protildtky proti VEGF receptoru 2, pazopanibu,
branici rozvoji zvysené cévni permeability navozené hantaviry
(Gorbunova et al., 2011). Zdkladem lécebnych opatieni vak zii-
stavd symptomatickd terapie véetné preklenuti rendlniho selhdni
eliminacnimi metodami.

Zdvérem lze shrnout, Ze s hantavirovymi onemocnénimi se
miuiZeme stdle Castéji setkdvat i v nasi republice. Proto je tieba
na né pomyslet pti vyvoji typickych pfiznakii (akutni rendlni se-
Ihdni, zndmky zvysené vaskuldrni permeability, trombocytopenie
s krvdcivymi komplikacemi, GI ptiznaky) a pétrat po epidemio-
logickych souvislostech. V diferencidlni diagnostice hantavirové
infekce miize byt, zejména v pocdtku onemocnéni, obtizné odliseni
od hemolyticko-uremického syndromu.
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