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Infekcie vyvolané virusom varicella — herpes zoster st pomerne ¢astou komplikaciou pacientov s imunitnou nedostatocnostou. Priebeh a Klinicky
obraz je podobny ako v beZnej populacii pacientov s niektorymi odchylkami. Vyskyt komplikacii je tiez astejsi. Priebeh infekcie a najma riziko kom-
plikacii sa da uspesne znizit profylaktickymi a terapeutickymi krokmi.
Klicové slova: herpetické infekcie, imunokompromitovani pacienti.

TREATMENT OF HERPES ZOSTER INFECTION IN IMMUNOCOMPROMISED PATIENTS
Infections caused by varicella — herpes zoster virus are relatively common in immunocmpromised patients. Clinical manifestation of the disease is
similar to that of average population with some exceptions. The rate of complications is also higher. Prophylactic and therapeutic steps are able to
reduce the risk of complications and influence the successfull outcome.
Key words: herpes zoster infections, inmunocompromised patients.
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Ovod

Vyskyt virusovych infekcii vSeobecne stupa
priamo umerne s rizikovym profilom a imunodefici-
tom pacienta. Najviac ohrozeni su pacienti s hema-
tologickymi malignitami a pacienti po transplantacii
krvotvornych buniek nasledovani onkologickymi
pacientmi, pacientmi s HIV infekciou a pacientmi s
inymi poruchami imunitného systému.

Ochorenie vyvolané virusom herpes Zzoster
prebieha v 2 klinickych formach — ako primoinfekcia
(ovCie kiahne) alebo ako reaktivacia (pasovy opar).
Imunokompromitovani pacienti su nachylnej$i na
viscerdlnu diseminéciu a komplikacie po¢as primo-
infekcie i reaktivacie.

Herpes zoster (pasovy opar) je vyvolany
reaktivaciou latentnej infekcie v oblasti spinal-
nych ganglii a zadnych miechovych korefiov.
Primoinfekcia (varicela, ,ovCie kiahne®) prebehne
u vacsiny pacientov v detstve, po 20. roku Zivota
sa primoinfekcia objavuje vynimocéne (do 2 %). Po
primoinfekcii sa virus dostava do zadnych senzi-
tivnych korenov spindlnych ganglii, kde v satelit-
nych bunkdch senzorickych ganglii perzistuje. Pri
objaveni sa vhodnych podmienok, najcastejSie
pri poruche imunity, dochadza k reaktivacii virusu
a jeho Sireniu cestou senzorického nervu do koze
(v oblasti jedného alebo viacerych dermatémov),
kde vytvara typicky kozny vysev. Vezikuly obsa-
huju virus a su potencidlne zdrojom néakazy pre
vnimavych neimunnych jedincov. Inkubacna doba
je 7 — 14 dni. Najvyznamnej$im faktorom imuni-
ty, ktory brani progresii infekcie je bunkové imu-
nita (T-lymfocyty a NK-bunky). S reaktivaciou sa
stretdvame najCastejSie v skupine pacientov po
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transplantécidch krvotvornych buniek a pacientov
s Hodgkinovym lymfémom, kde aj u pacientov v
remisii ochorenia je frekvencia vyskytu herpes
zoster okolo 30 % v prvom roku od diagndzy, pri-
padne skoncenej liecby.

Rizikovymi faktormi, okrem uvedenych najrizi-
kovejsich skupin populdcie, su vy$si vek, traumy,
UV Ziarenie, stres, extémna fyzicka alebo psychic-
ka zataz, lieky znizujice imunitu (napriklad cy-
tostatikd, imunosupresiva, steroidy a pod.). V naj-
ohrozenej$ej skupine pacientov su najvyznamnej-
§imi rizikovymi faktormi alogénna transplantacia
krvotvornych buniek, podavanie antitymocytarne-
ho globulinu, akutna alebo chronické reakcia Stepu
proti hostitefovi (1, 2, 4).

Klinicky obraz

Ochorenie za¢ina zvy€ajne bolestivym pocitom
v postihnutom dermatéme, Casto je to pre pacienta
nevysvetlitelné pélenie, Stipanie, svrbenie alebo bo-
lesi, ktoré predchadzaju typickému vysevu aj niekol-
ko dni. Niekedy sa ochorenie manifestuje ako bolest
Jkrizov“. Typické efflorescencie sa objavuju v mieste
dermatémov, spravidla unilateralne. Vezikulky sa
objavia na mieste primarneho makulopapuldzne-
ho exantému po 1 — 3 dioch, nésledne sa pri ne-
komplikovanom priebehu hoja krustami v priebehu
1 - 3 tyzdfiov. NajCastejSie sa kozné Iézie objavuju
na trupe v hrudnych a driekovych dermatémoch.
ZriedkavejSie, ale o to nebezpecnejSie je postihnutie
hlavovych nervov a najmé herpes zoster ophtalmi-
cus, kde hrozi aj vazne poSkodenie zraku (keratitida,
iridocyklitida a sekundarny glaukdm). Nezvy¢ajné su
manifestacie herpes zoster v oblasti vetiev trigemi-
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nu. Ramsay — Huntov syndrém je charakterizovany
bolestivymi vezikulami v oblasti vonkaj$ieho zvuko-
vodu, poruchou chutovych vnemov na prednych 2/3
jazyka a obrnou tvarového nervu. Len vynimo¢ne sa
klinicky prejavi infekcia formou bez vysevu (herpes
sine herpete).

Pacienti s poruchou imunity maju na rozdiel
od normélnej populdcie poCetnejsi vysev, kde sa
nové vezikulky objavuju v dlh§om ¢asovom obdobi
a dlhSiu dobu aj na kozi pretrvavaju, t. j. hojenie je
tazsie a komplikovanejSie; CastejSie v tejto skupine
pacientov dochadza k sekundarnej infekcii exanté-
mu - najcastejSimi patogénmi su Gram-pozitivne
baktérie (S. aureus). Aj u séropozitivneho pacienta
samdZze objavit druha primarna infekcia VZV. Vyskyt
komplikécii je Castej$i v skupine imunokompromito-
vanych pacientov.

Komplikdacie

Okrem sekundéarnej infekcie hrozia u pacien-
tov s imunitnou nedostato¢nostou omnoho ¢as-
tejSie komplikacie ako v beznej Casti populacie.
Diseminécia virusu s klinickym obrazom pneumo-
nitidy, hepatitidy, meningoencefalitidy sa méze vy-
skytnut pocas primoinfekcie (prirodzene castejsie
u deti) ako aj pri reaktivacii virusu. Takmer polovica
pacientov s reakciou Stepu proti hostitefovi méze
mat diseminovand infekciu. Neuromuskulédrme po-
ruchy spojené s infekciou herpes zoster prebieha-
ju pod obrazom myelitidy, myozitidy a syndrému
Guillain-Barré. Retinitida a akutna retinélna nekré-
za sa objavuje CastejSie u HIV-pozitivnych pacien-
tov. Pri rozsiahlej infekcii moze priebeh kompliko-
vat trombocytopénia. Napriek CastejSej disemindcii
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virusu herpes zoster je progndza pomerne dobra
a mortalita minimalna, av8ak varicella u pacienta
s akutnou leukémiou alebo po transplantécii pred-
stavuje vaznu hrozbu.

Postherpeticka neuralgia je nasledkom bolesti-
vej akutnej neuritidy, ktora prechadza do subakut-
nej a chronickej formy. Vyskyt torpidnych bolesti
s tazkym medikamentoznym ovplyvnenim privadza
pacientov s imunodeficitom ¢asto do ambulancii pre
lie¢bu chronickej bolesti (1, 2, 3, 4).

Diagnostika

Typicky Klinicky obraz koznych eflorescencii
v dermatéme alebo viacerych dermatémov je kftco-
vy v diagnostike. Treba myslief aj na menej ¢asté
lokalizacie infekcie, moznost diseminécie virusu
pod obrazom pneumonitidy, encefalitidy, hepatitidy.
Laboratérna diagnostika sa v nejasnych pripadoch
opiera 0 priamu mikroskopiu tekutiny pluzgiera
s pouzitim priamych fluorescentnych protiklatok.
Priama izoldcia virusu na bunkovej linii je neprak-
tickd a v naSich podmienkach miniméine pouziva-
na. Mozno pouzit sérologiu (zmena v titroch alebo
znédmky sérokonverzie), pripadne PCR diagnostiku
(odporu¢ana najmé pri CNS infekcii).

V diferencidlnej diagnostike nebyva vzhlfadom
na typicky klinicky obraz aj u imunokompromitova-
nych pacientov vela problémov. Zriedka sa podobny
klinicky obraz objavi pri inych virusovych exanté-
moch — HSV, Coxsackie virusy skupiny A (2, 3).

Prevencia

Pacientovi s imunitnou nedostato¢nostou
musime za istych okolnosti pondknuf moznos-
ti ochrany pred infekciou alebo jej reaktivaciou.
Séronegativny pacient bez anamnézy ov¢ich kiahni
by sa mal vyvarovat kontaktu s osobou s aktivnou
infekciou a s pacientom po vakcindacii VZV vakci-
nou, u ktorého sa obajvil exantém. V pripade kon-
taktu by mal pacient dostaf varicella-zoster imtnny
globulin (VZIG) a varicella-zoster iminnu plazmu.
Su uzitoCné v prevencii vzniku a zmierneni priebe-
hu infekcie. VZIG je vhodny a ucinny aj v prevencii
u deti s imunodeficitom, ktoré neprekonali infekciu,
neboli okované a/alebo boli v kontakte s osobou
s aktivnou infekciou. V pripade nedostupnosti
hyperiminneho imunoglobulinu mdze posluzit aj
Lklasicky“ i. v. imunoglobulin (IVIG). Podanie po
> 96 hodinach od expozicie nema vyznam; v tychto
pripadoch je potrebné pouZif postexpoziénd profy-
laxiu acyklovirom alebo valacyklovirom.

Planované ockovanie séronegativneho pacienta
s imunodeficitom a jeho séronegativnych kontaktov
(Clenovia rodiny, darcovia krvotvornych buniek) je
vhodnym strategickym pristupom. Schopnost navo-
dif imunologickli odpoved sa podari u 89 - 100 %
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Tabufka 1. Davkovanie najcastejSie podavanych virostatik.

terapia

800 mg 5x denne p. o.
10 mg/kg/3x denne i. v.

1000 mg 3x denne
250 — 500 mg 3x denne

liek profylaxia

Acyklovir 800 mg 2x denne p. o.
500 mg 3x denne i. v.

Valacyklovir 500 mg 2x denne

Famciklovir * 500 mg 2x denne

Brivudine * 125 mg 1x denne

*nedostatok tdajov u imunokompromitovanych pacientov

ockovanych imunompromitovanych deti. O¢kovanie
nezvysuje pravdepodobnost vzniku nasledného pa-
sového oparu v porovnani s pacientami infikovanymi
prirodzenym spdsobom. Vakcina je vhodna aj na
prevenciu kiahni u imunokompetentnych pacientov.
Problematické je podavanie Zivej atenuovanej vakci-
ny pacientom s akutnou leukémiou; v tomto pripade
sa odportca zvazit ockovanie touto vakcinou v pri-
pade ak ma pacient kompletnu remisiu ochorenia
a absolutny pocet lymfocytov aspon 0, 7 x 10,9/1.
Vakcindcia je kontraindikovana v pripade aktivnej re-
akcie Stepu proti hostitelovi a imunosupresivnej lie¢-
by u pacientov po transplantdcii krvotvornych buniek.
Ak tieto limitujuce faktory pominu v horizonte 2 rokov
po transplantécii, je mozné pacienta zaockova.

Prevencia VZV v $pecifickych skupinach pa-
cientov (napr. leukemici v indukénej lie€be, pacienti
po transplantacii krvotvornych buniek) predstavuje
Standardny postup - liekmi volby su acyklovir a va-
lacyklovir. Dizka profylaktického podévania je rozna
a zdleZi od typu a vaznosti imunodeficitu konkrétne-
ho pacienta. Cim faz$ia porucha imunity, tym dih-
Sie je profylaktické podavanie, napriklad u pacienta
po alogénnej transplantécii krvotvornych buniek
podavame virostatikum profylakticky do 1 roka od
trnasplantécie; pacientom s chronickou lymfatickou
leukémiou po lieCbe fludarabinom poddvame vi-
rostatikum do 6 mesiacov alebo individudlne podfa
poCtu CD 4- lymfocytov.

Prevencia by mala obsahovat aj postup pri obja-
veni sa VZV infekcie v nemocnici; vtedy je potrebné
pacienta oddelif od ostatnych a dodrziavat zasady
kontaktnej izolacie pokial méa pacient exantém vo
faze vezikuliek (3, 5, 6).

Terapia

Zéakladom liecby je acyklovir. V¢asna liecba
pri objaveni sa prvych koznych prejavov je schop-
na skratit hojenie Iézii, ovplyvnif akitnu bolest
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a je najlepSou prevenciou komplikacii. Pacientom
s potrebou intravendznej lie€by podédvame 10 mg/
kg 3x denne, potrebna je dostatotnd hydratacia
a sledovanie rendlnych parametrov. Ak nie je paren-
terdine podavanie potrebné, mozeme pouzif oréiny
acyklovir v davke 800 mg 5x denne (v priebehu dna
bez nutnosti noéného podavania). Casto je vyuZiva-
ny aj prechod z intravendznej formy na perorainu.
Vhodnou alternativou je valacyklovir (len v perorél-
nej forme) podévany v davke 3x 1000 mg. Nakolko
je to ,prodrug“ acykloviru, opatrenia potrebné pri
liebe st také isté. Dizka terapie je individualna
a zavisi od klinického obrazu, pritomnosti kompli-
kacif a tolerancie lie¢by. Utoéna davka by mala byt
podavand minimélne 7 dni, dalSia liecba je individu-
alna. Velmi zriedkavo je uvedena terapia neucinna,
¢o navodzuje Uvahu o rezistencii virusu na acyklovir.
Vtedy je liekom volby foskarnet alebo cidofovir.

Imunokompromitovani pacienti mavaju Castej-
Sie sekundarnu bakteridlnu infekciu vyvoland sta-
fylokokmi, streptokokmi, len vynimocne rezistent-
nymi nemocniénymi patogénmi. Pridanie antibiotik
s predpokladanou tcinnostou (napr. cefalosporiny 1.
generdcie) je Ucinné v prevaznej vacsine pripadov.

Lokélna liecba — napriklad v minulosti ¢asto
pouzivany tekuty puder — nie je potrebnd a méze
spdsobif komplikécie najma ak sa nanasa na vacsie
mokvajuce plochy.

Podporna lie¢ba a lie¢ba komplikacii infekcie
herpes zoster je predmetom mnohych prehfadov
v literatdre a vyZaduije Casto interdisiplinarny pristup
(3,5, 6).
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